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III. Introduction  
 
 
 Les troubles du bas de l’appareil urinaire sont fréquents chez les chats domestiques, 
représentant entre 1,3 à 1,7 % des chats examinés dans les cliniques vétérinaires privées (Lund et al., 
1999). Les signes cliniques sont généralement similaires, quelle qu’en soit la cause, avec des 
combinaisons variables de dysurie, strangurie, pollakiurie, hématurie et périurie (Gunn-Moore, 2003).  
 Les troubles les plus fréquents du tractus urinaire inférieur (avec ou sans obstruction) sont 
la cystite idiopathique féline (CIF), suivie par les lithiases urinaires et les bouchons urétraux (BU), 
viennent ensuite les infections bactériennes et les tumeurs des voies urinaires principalement chez les 
chats âgés (Lekcharoensuk et al., 2001; Gerber et al., 2005; Sævik et al., 2011). 
 Si le diagnostic différentiel des affections du bas appareil urinaire comporte un nombre 
limité de maladies, le diagnostic de certitude est difficile à obtenir pour certaines d’entre elles. En effet, 
le diagnostic différentiel de la CIF est un diagnostic d’exclusion et, à ce jour, l'étiologie de la CIF reste 
inconnue, plusieurs hypothèses tentant d’expliquer l’origine des troubles rencontrés lors de cette 
maladie. De même, le diagnostic de certitude pour confirmer la présence de bouchons urétraux est 
difficile à obtenir et nécessite des investigations poussées.  
 De nouveaux outils diagnostiques ou étiologiques seraient donc bienvenus pour essayer de 
trouver une origine précise à ces troubles et les diagnostiquer le plus efficacement et précisément 
possible.  
 La métabolomique est la science qui étudie les procèdes chimiques impliquant les 
métabolites (produits du métabolisme cellulaires). Il est possible de réaliser une analyse 
métabolomique de l’urine et ainsi d’obtenir des informations précises sur la composition en 
métabolites de cette dernière.  Lorsque cette science est appliquée pour comparer les fluides issus de 
patients malades et de sujets en bonne santé, certains métabolites liés à la maladie peuvent être 
identifiés et utilisés comme un point de départ pour une étude plus approfondie de la physiopathologie 
de la maladie (Domange et al., 2008). La métabolomique pourrait ainsi être une nouvelle voie 
d’approche pour diagnostiquer et expliquer au mieux l’origine des maladies affectant le bas appareil 
urinaire félin.  
 
 Cette étude a eu pour but de comparer les métabolites urinaires de chats présentant des 
bouchons urétraux, et de chats présentant des CIF ainsi qu’un lot témoin, afin d’améliorer la 
compréhension de la pathogénie de ces troubles. L’étude expérimentale a été précédée d’une partie 
bibliographique permettant de réaliser une synthèse sur les données disponibles sur le sujet.  
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IV. Etude bibliographique 
 
Afin de mieux cerner les problèmes inhérents à ce travail, la première partie de ce travail 
présente la méthode dite de métabolomique, avec ses applications connues dans le domaine de la 
médecine humaine et vétérinaire. Dans notre cas, la métabolomique a été  utilisée pour mettre en 
évidence les métabolites présents dans l’urine de chat sains ou souffrant d’ABAU dont le diagnostic 
est difficile à établir. Une fois ces métabolites mis en évidence, on peut constater s’il existe des 
différences notables entre les différents chats. Les trois principales pathologies intéressant notre 
étude, car proches étiologiquement, sont : la CIF, les calculs d’oxalate des voies urinaire supérieures 
et les bouchons avec cristaux de struvite. Une partie de cette synthèse sera dédiée à ces trois affections 
afin de faire un point sur les connaissances actuelles à leur sujet.  
A. La métabolomique : une science nouvelle 
a. La métabolomique : définition  
La métabolomique (ou méthode des « signatures biologiques ») correspond à « l’évaluation 
quantitative et dynamique des réponses métaboliques multiparamétriques des systèmes biologiques 
aux stimuli physiopathologiques et aux modifications géniques » (Nicholson et al., 1999) 
La métabolomique compare des données obtenues par méthode spectrométrique (via 
notamment spectroscopie par résonance magnétique nucléaire à haute résolution ou technique dite 
« RMN »). 
On retrouve différentes méthodes de spectroscopie pouvant produire des signatures 
métaboliques comme la spectroscopie de résonance magnétique nucléaire (RMN), la spectrométrie 
de masse (MS), la chromatographie en phase gazeuse couplée à la spectrométrie de masse (GS/MS), 
la chromatographie en phase liquide à haute résolution (High Performance Liquid Chromatography – 
HPLC) couplée à une détection par les ultraviolets et les méthodes de spectroscopie optique.  
Cela permet de fournir une description précise des métabolites retrouvés dans les liquides 
biologiques, les cellules ou encore les tissus dans une moindre mesure. Ces données brutes sont 
associées avec des méthodes d’analyses statistiques multivariées afin d’être exploitées. 
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b. Métabolomique et obtention de signatures biologiques  
L’approche métabolomique n’a été permise que grâce au développement de techniques et 
d’instruments permettant l’observation du métabolisme sans a priori sur les variations attendues (c’est 
ce que l’on appelle une description tout azimut de l’échantillon). Les données obtenues le sont grâce 
à des méthodes analytiques qui sont non sélectives mais très spécifiques. 
Sur le plan bioanalytique, les deux techniques les plus utilisées sont la RMN et la MS. Elles 
permettent de générer des données métaboliques multidimensionnelles puissantes et 
complémentaires. Contrairement à des techniques comme la spectroscopie de masse, la technique 
RMN a pour avantage de ne pas nécessiter de préparation de certains échantillons comme les urines 
avant analyse. Elle est directement applicable à l’étude de milieux moléculaires complexes. Elle 
n’endommage pas les échantillons et constitue la seule technique permettant d’analyser des tissus 
intacts (Nicholson et al., 2002). On retrouve ainsi tout l’intérêt de cette méthode pour les analyses 
d’urine que nous allons réaliser dans le cadre de notre étude. 
c. Intérêt de la métabolomique dans l’étude des fluides biologiques  
Les signatures biologiques sont le plus souvent obtenues à partir de liquides biologiques dont 
l’obtention est peu ou non invasive, comme l’urine ou le sang. Ces signatures biologiques peuvent être 
issues d’autres liquides biologiques, tels que le liquide cérébrospinal, la bile ou le liquide séminal. 
 Ces liquides biologiques contiennent des milliers de métabolites différents. Des variations de 
composition sont observées au cours du temps en fonction de leur rôle biologique, de l’intégrité 
fonctionnelle des organes en relation et des ajustements constants de l’organisme au milieu 
extracellulaire.  
Ainsi, l’observation des profils obtenus par RMN peut refléter à la fois les variations 
physiologiques et l’impact pathologique d’un toxique ou d’une maladie sur un ou plusieurs organes. 
Les méthodes d’exploitation des données permettent de classer les échantillons et de révéler les zones 
de perturbations des spectres RMN, significativement différents de celles d’un lot témoin.  
L’identification des molécules n’est pas nécessaire pour classer les échantillons. Cependant, il 
est intéressant d’identifier les métabolites qui sont différents entre les spectres pour explorer les 
biomécanismes mis en jeu.  
De plus, l’allure des spectres d’urine et de plasma en spectroscopie RMN du proton commence 
à être connue, de nombreuses études métabolomiques ayant déjà fait l’objet de publications, 
notamment chez le rat et la souris. Il est aujourd’hui possible de faire le lien entre  des composés à de 
nombreuses zones de résonance, sur la base du déplacement chimique et de la multiplicité du signal.  
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Afin de mieux identifier certains composés, l’usage de RMN en deux dimensions est parfois 
utile. Cela permet d’établir des corrélations entre plusieurs noyaux actifs (un proton dans ce cas) en 
RMN simple via reconnaissance de relations de proximité, dans l'espace ou à travers les liaisons. En 
augmentant la dispersion des signaux, la mise en évidence la corrélation entre les signaux est plus 
simple à établir (Tang et al., 2004). Le couplage de la RMN du proton avec celle d’autres noyaux peut 
également aider à l’identification des pics en utilisant le même principe.  
 Si, malgré tout, les techniques citées ci-dessus se révèlent insuffisantes, certaines techniques 
chromatographiques telles que l’HPLC peuvent être utilisées pour séparer les constituants du mélange 
avant l’analyse en RMN. Certaines études associent directement HPLC et RMN voire HPLC, RMN et MS 
pour déterminer la structure de métabolites endogènes (Gavaghan et al., 2000; Williams et al., 2005) 
d. Métabolomique en médecine humaine 
La spectroscopie RMN est un outil performant pour l’investigation de nombreuses maladies 
comme les maladies métaboliques héréditaires, les insuffisances organiques ou encore certains 
cancers (Lindon et al., 2003). 
La spectroscopie RMN a ainsi permis de mettre en évidence des métabolites anormalement 
présents dans les urines de malade atteints de maladies métaboliques congénitales et dont l’existence 
n’avait pas été détectée par les techniques traditionnelles ou génétiques. Par exemple, la maladie des 
urines à odeur de sirop d’érable ou acidurie 2-hydroxyglutarique se caractérise par une incapacité de 
l’organisme à dégrader correctement certains acides aminés tels que la leucine ou la valine. Cette 
maladie est liée à un déficit du complexe enzymatique 3-méthyl-2-oxobutanoate déshydrogénase. Le 
diagnostic est réalisé via spectroscopie RMN sur plasma mettant en évidence une augmentation de la 
concentration plasmatique en leucine et valine  (Holmes et al., 1997).  
Plus récemment, l’étude de spectres RMN d’échantillons de sérum de certains patients ont 
montré un pattern particulier lors d’occlusion des artères coronaires (Brindle et al., 2002). L’analyse 
des spectres a permis non seulement de détecter l’existence d’une atteinte coronaire mais également 
de grader la gravité des lésions : les représentations graphiques par PLS-DA (Partial Least Squares - 
Discriminant Analysis) montrent une séparation des individus selon le nombre d’artères coronaires 
sténosées (de une à trois). 
 Différentes études ont utilisé des spectres d’extraits tissulaires ou de tissus entiers pour 
identifier les métabolites présents dans certaines tumeurs et ainsi séparer les tumeurs selon leur type 
et pouvoir mieux les classer. Les tumeurs pituitaires, les fibrosarcomes ou les tumeurs hépatiques ont 
ainsi pu être explorés (Howells et al., 1992; 1993) 
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e. Application de la métabolomique en médecine vétérinaire et étude de la 
composition métabolomique de l’urine du chat. 
Le développement de l’utilisation de la métabolomique commence à dépasser le cadre de la 
médecine humaine pour rejoindre celui de la médecine vétérinaire. 
En effet, l’étude des spectres RMN provenant de liquides biologiques d’animaux présente un 
intérêt à l’instar de ce qui se fait chez l’homme pour diagnostiquer des maladies métaboliques ou de 
trouver une origine à « des troubles déclarés idiopathiques ». 
Dans le cadre de ce travail, l’urine est le liquide biologique de choix pour effectuer nos 
recherches car la cystite idiopathique féline ou les bouchons urétraux se développent dans la sphère 
urinaire et sont classées comme affection du bas appareil urinaire (ABAU).  
Il est intéressant, dans un premier lieu, de caractériser la composition en métabolites de l’urine 
de chats sains afin de pouvoir les comparer au cours de notre étude avec les chats atteints de maladies. 
Récemment, la description des spectres RMN obtenues avec les urines d’un unique chat sain, 
après préparation des échantillons via technique SPE-RP-HPLC, a été publiée :l’utilisation de cette 
technique a permis de séparer l’échantillon urinaire en plusieurs fractions, pour mieux isoler les 
différents pics relatifs aux différents métabolites observés et  réaliser une « cartographie » précise du 
spectre RMN propre à l’urine d’un chat. Les métabolites spécifiques à l’espèce féline ont été mis en 
évidence dans l’urine de chat en comparant ce spectre à ceux retrouvés chez l’homme, le chien ou 
encore le rat (Rezzi et al., 2008).  
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Figure 1 : Analyse de la composition d'urine du chat via étude des spectres RMN (Rezzi et al. 2008). Légende : 1-MN, 1-
methylnicotinamide; 3-Hbut, 3-d-hydroxybutyrate; 4-cresol, dérivé du 4-cresol; 4-HPA, 4-hydroxyphenylacetate; 4-HPL, 4-
hydroxyphenyllactate; DMA, dimethylamine; I-3-L, indole-3-lactate; IVGly, isovalerylglycine; MA, methylamine; NAC, N-acetyl-
glycoproteins; PAG, phenylacetylglycine; P-creatine, phosphocreatine ; TMA, trimethylamine; TMAO, trimethylamine-N-oxide. 
L’utilisation de la technique SPE-RP-HPLC a permis de mettre évidence la présence dans les 
urines de chat de félinine, d’acides aminés particuliers comme l’hippurate, d’acides organiques,  de 
polyols, de méthylamines (bétaïne), de chaînes moyenne et courtes d’acide gras saturés et insaturés, 
de corps cétoniques, de glycoprotéines N-acetylées, de composés aromatiques (4-
hydroxyphénylacétate, 4-hydroxyphényllactate, 4-crésol, inosine, indole-3-lactate, 
phénylacétylglycine) et de certains acides biliaires (Figure 1) (Rezzi et al., 2008). 
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La position sur le spectre RMN de l’urine de chat a été relevée pour l’ensemble des métabolites 
observés (Tableau 1) et les composés présentant un intérêt pour notre étude ont été mis en évidence 
en gras (Rezzi et al., 2008) :  
Tableau 1 : Métabolites contenus dans l’urine de chat et leur positionnement sur le spectre RMN. 
Métabolite Déplacement Métabolite Déplacement 
Créatinine 4,0 ; 3,0  1-methylnicotinamide 9,2 ; 8,9 
Créatine 3,9 ; 3,0 3-d-hydroxybutyrate 1,2 
Taurine 3,3 ; 3,4 4-cresol 2,25 
Bétaïne 3,25 4-hydroxyphénylacetate 7,1 ; 6,85 ; 3,4 
Félinine 3,9 ; 3,75 ; 3,1 ; 3 ; 1,8 ; 
1,3 
4-hydroxyphényllactate 7,15 ; 6,9  
Méthylamine 2,6 indole-3-lactate 7,4 ; 7,3  
Diméthylamine 2,7 isovalerylglycine 3,7 ; 2,15 ; 0,9 
Triméthylamine 2,85 N-acétyl-glycoproteines 2,05 
Triméthylamine-N-oxide 3,3 phénylacétylglycine 7,35 ; 7,25 ; 3,8  
Hippurate 7,8 ; 7,6 ; 7,5 ; 3,9 phosphocréatine 3,9 ; 3,0 
Trans aconitate 6,55 ; 3,4 Dérivé du p-toluyl 7,3 ; 7,2 
Butyrate 1,2 Glycérol 3,65 ; 3,55 
Trigonelline  9,05 ; 8,8 ; 8,5 ; 4,4 Alanine 1,4 
Pyruvate 2,3 Allantoïne  5,35 
Inosine  8,25 ; 8,15 ; 6,0 ; 4,4 ; 
4,3 ; 3,9 ; 3,8 
Acétyl-carnitine  3,15 ; 2,1 
Dérivé des aminobenzoyl  7,5 ; 6,7 Lactate 4,1 ; 1,3 
α-hydroxyisobutyrate  1,35 Acides biliaires  0,7 
Formate  8,5 N-crésol 7,1 ; 6,7 
Dérivé de la félinine 2,8 ; 1,3 Urée 4,85 
 
Cela nous permet d’établir de manière qualitative les métabolites que l’on peut s’attendre à 
retrouver dans l’urine de chat à partir des spectres RMN.  
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f. Présentation des métabolites importants des urines de chat mis en évidence par 
technique RMN. 
 
Dans cette partie nous allons décrire et expliquer la fonction physiologique des métabolites 
que nous avons jugés importants pour notre étude. Pour chacun d’eux, nous avons réuni des 
informations sur leurs concentrations urinaire et plasmatique lorsqu’elles existaient. 
i. Créatinine 
La créatinine est un produit de dégradation du phosphate de créatine présente dans 
le muscle. Elle est éliminée en quasi-totalité par le rein, qui ne la réabsorbe pas et qui la sécrète très 
peu. Elle est librement filtrée et excrétée dans l'urine. En médecine humaine et vétérinaire, le dosage 
de la créatinine est couramment utilisé en néphrologie afin d’évaluer la fonction glomérulaire et, in 
fine, la fonction rénale. En effet, la concentration plasmatique de créatinine est stable au cours du 
temps  pour un patient donné en dehors d'états cataboliques transitoires comme l'effort sportif ou la 
fièvre, et ce composé est en totalité éliminée par le rein. Une variation de sa concentration 
plasmatique permet de signer une baisse d’efficacité de la filtration rénale. Cependant, lors de lésions 
rénales, les néphrons sains compensent la perte fonctionnelle des néphrons lésés jusqu’à ce que 2/3 
du parenchyme rénal soit détruit. Une augmentation de créatininémie est donc un marqueur tardif de 
la diminution de la fonction rénale.  
 Chez le chat sain, la concentration plasmatique en créatinine doit être inférieure à 20 mg/L.   
En ce qui concerne les urines, une étude a montré que chez le chat, la concentration urinaire en 
créatinine était de 33 ± 4 mmol/L (Pelligand et al., 2011).Une autre étude a montré que la clairance 
rénale de la créatinine était de 2,639 ± 0,217 mL/min/kg de poids corporel, chez le chat sain (Deguchi 
et Akuzawa, 1997). 
ii. Créatine et guanidinoacétate  
La créatine est une molécule clé de la voie métabolique créatine kinase/phosphocréatine et 
joue un rôle essentiel dans le stockage et la transmission de l’énergie dans de nombreux tissus, 
notamment les muscles squelettiques et le cerveau (Wyss et Kaddurah-Daouk, 2000). 
 Un des rôles de la créatine au niveau cérébral est de protéger le cerveau des conséquences 
d’une anoxie ou d’une ischémie, grâce à sa capacité à régénérer de l’ATP.  
Le guanidinoacétate est un des précurseurs de la créatine. En effet, dans la chaine 
réactionnelle entrainant la synthèse de créatine, la première étape correspond à la synthèse de 
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guanidinoacétate à partir d’arginine et de glycine grâce à la L-arginine /glycine amidinotransférase 
(AGAT ; EC 2.1.4.1). Cette étape est limitante pour la synthèse de créatine, car l’étape suivante consiste 
en une méthylation du guanidinoacétate en créatine via l’action de la S-adénosyl-L-méthionine/N-
guanidinoacétate méthyltransférase (GAMT ; EC 2.1.1.2). La concentration plasmatique en créatine 
dépend donc directement de celle en guanidinoacétate et de l’action des enzymes impliquées dans la 
chaine. 
 
Figure 2: Métabolisme de la créatine. AGAT : L-arginine : glycine amidinotransférase ; GAMT : guanidinoacétate 
méthyltransférase ; CRTR : transporteur de la créatine ; CK : créatine-kinase ; ATP : adénosine triphosphate ; ADP : adénosine 
diphosphate.  
Chez l’homme, il existe des syndromes héréditaires liés à un  déficit intra cérébral en créatine 
et sont associés à des retards mentaux plus ou moins marqués, un retard de langage, de l’épilepsie et 
une atteinte extrapyramidale. Les différents mécanismes mis en cause dans ces troubles sont dus à 
des déficits en guanidinoacétate méthyltransférase (GAMT) ou en arginine/glycine amidinotransférase 
(AGAT) ou encore en transporteur membranaire de la créatine (CRTR). Le diagnostic de ces maladies 
est réalisé via dosage du guanidinoacétate et de la créatine dans l’urine et le plasma. L’utilisation de la 
spectroscopie à résonance magnétique permet de mettre en évidence une absence totale de 
créatine/phosphocréatine intracérébrale, pathognomonique de ces maladies (Cheillan et al., 2005).  
iii. Hippurate ou acide hippurique. 
L’hippurate est le produit de la conjugaison de l’acide benzoïque avec la glycine. La réaction 
emmenant à la synthèse de l’hippurate est une réaction de détoxification de l’organisme permettant 
l’élimination de certains acides carboxyliques aromatiques (Kasuya et al., 1996). 
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Chez l’homme, l’hippurate est dosé dans les urines afin d’évaluer la fonction hépatique, voire 
estimer la capacité du corps à éliminer les toxines comme les alkylebenzènes ou encore certaines 
drogues (Ohmori et al., 1977). 
Dans des conditions physiologiques chez l’homme, la concentration en acide hippurique dans 
les urines est de 2,5 g/L. Cette quantité varie selon l’alimentation des individus. En effet la teneur en 
acide hippurique contenu dans les aliments diffère et il en va de même de la quantité d’acide 
hippurique excrétée dans les urines en fonction du régime alimentaire (Angerer et Hörsch, 1992).  
L’acide hippurique, qui est la forme acide de l’hippurate, est impliqué dans plusieurs 
mécanismes de détoxification. Il inhibe les liaisons protéiques des médicaments et de certaines 
protéines toxiques (De Smet et al., 1999; Motojima et al., 2002).  
Lors de syndromes urémiques, l’acide hippurique est responsable de l’inhibition de l’utilisation 
du glucose par les muscles (Dzurik et al., 1987). Toujours en cas de crise urémique, l’augmentation de 
concentration plasmatique de l’acide hippurique est corrélée avec l’apparition de syndromes 
neurologiques, ce qui en fait un bon marqueur de la gravité des syndromes urémiques (Brunet et al., 
2003).   
Chez l’homme, l’acide hippurique est également dosé dans le plasma afin d’évaluer la fonction 
hépatique (Mateer et al., 1943).  
Chez le chien et le chat, l’acide hippurique est retrouvé sous forme de cristaux dans les urines 
des animaux ayant subi une intoxication à l’éthylène glycol. La mise en évidence d’une telle 
cristallisation serait un marqueur d’ élimination de certaines molécules toxiques par le rein (Kramer et 
al., 1984).  
iv. Carnitine 
La carnitine est un métabolite synthétisé dans le foie à partir de lysine et de méthionine. Cette 
molécule transporte les chaînes longues d’acides gras vers l’intérieur des mitochondries pour être 
catabolisées par β-oxydation en acétate, utilisé comme source d’énergie dans le cycle de Krebs. La 
carnitine est également impliquée dans la régulation intra mitochondriale du ratio acyl coenzyme 
A/coenzyme A. Ceci permet de limiter la présence excessive de chaines courtes d’acides gras, 
potentiellement toxiques, à l’intérieur de la mitochondrie et de disposer d’un stock suffisant de 
coenzyme A nécessaire au bon déroulement du cycle de Krebs et à la β-oxydation (Pietrzak et Opala, 
1998). La carnitine participe également au métabolisme des corps cétoniques et joue un rôle central 
dans certaines fonctions physiologiques comme la contraction du myocarde, la spermatogenèse et le 
métabolisme des acides aminés ramifiés (Bremer, 1983).  
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Chez l’homme, des carences en carnitine ont été décrits chez l’adulte et l’enfant entrainant 
des troubles hépatiques, rénaux et cardiaques marqués avec notamment des lipidoses hépatiques, des 
cardiomyopathies, des insuffisances rénales ou encore des encéphaloses hépatiques (Rebouche et 
Engel, 1983; Breningstall, 1990; Hoppel, 2003). Ces troubles ont également décrits lors de carence en 
carnitine chez le chien, notamment avec l’apparition de cardiomyopathies dilatées (Keene et al. 1991; 
Sanderson 2006).  
Chez le chat, une carence alimentaire en en carnitine peut aussi entrainer des 
cardiomyopathies, avec des maladies ischémiques, des hyperlipidémies, des faiblesses musculaires, 
des cétoses ainsi qu’un vieillissement prématuré (Shug et Keene, 1989).  
Il a été montré que la concentration en carnitine dans le plasma était de 13,6 ± 4.3 µmol/L chez 
le chat mâle et de 24,8 ± 9,8 µmol/L chez le chat femelle (Jacobs et al., 1990). Chez le chat adulte en 
bonne santé, la concentration urinaire de carnitine est de 180 ± 120 µmol/L (Jacobs et al., 1990). 
v. Félinine  
La félinine, ou acide (R)-2-amino-3-(4-hydroxy-2-methylbutan-2-ylthio) propanoïque, est un 
composé chimique spécifique des urines des félidés donc du chat domestique, ou encore du lynx, du 
chat de Biet etc. La félinine est une phéromone jouant un rôle important dans le marquage du territoire 
des félidés (Hendriks et al., 1995). 
 La synthèse de la félinine débute dans le foie où une réaction de condensation entre le  
glutathion et l’isopentenyl pyrophosphate permet de former la 3-mercaptobutanol-glutathionine (3-
MBG) (Rutherfurd et al. 2002). La 3-MBG subit ensuite une réaction d’hydrolysation puis d’acétylation 
dans le rein pour former la félinine. Cette hydrolyse est catalysée par une enzyme particulière : la 
cauxine (EC 3.1.1.1), qui possède un rôle important dans la régulation et la concentration de félinine 
dans les urines. Il a été montré que la concentration en cauxine et en félinine dans les urines était 
corrélée et évoluait proportionnellement en augmentant dès l’âge de 3 mois. Chez les chats adultes, 
un effet sexe a été mis en évidence, avec des concentrations en félinine et en cauxine dans les urines 
plus élevées chez les mâles, que chez les femelles et les mâles castrés (Miyazaki et al., 2006).  
Un effet race sur l’excrétion de félinine a également été mis en évidence chez le chat 
domestique. Une comparaison intéressant le ratio félinine/créatinine dans  plusieurs races de chat a 
été effectué et a montré que celui-ci était significativement plus élevé chez l’Abyssin et le Sphinx (0,878 
± 0,162 et 0,878 ± 0,341) comparativement aux British Shorthairs (0,584 ±  0,220), aux Sacrés de 
Birmanie (0,614 ±  0,266), aux chats des forêts norvégiennes (0,566 ± 0,296) ainsi qu’aux Sibériens 
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(0,627 ± 0,124). La valeur moyenne du ratio félinine/créatinine est de 0,702 ± 0,265 chez l’ensemble 
des chats étudiés (Hagen-Plantinga et al., 2014). 
Une autre étude a montré un dimorphisme sexuel avec une excrétion de 122 ± 23.6 mmol de 
félinine dans les urines par kg de poids corporel par jour pour les mâles entiers contre 41 ± 8,4, 36 ± 
7,3 et 20 ± 3,8 mmol pour les chats mâles stérilisés, les femelles entières et les femelles stérilisées, 
respectivement (Hendriks et al., 1995). 
vi. Méthylamine 
La méthylamine est une amine aliphatique retrouvée dans de nombreux tissus et sécrétions 
(notamment les urines), chez l’homme. Cette amine est naturellement apportée par l’alimentation 
(Mitchell et Zhang, 2001) mais possède une forte neurotoxicité. En effet, il a été montré qu’au cours 
de maladie rénale ou hépatique, la méthylamine était retrouvée en quantité importante dans la moelle 
ou le cerveau à cause d’une perte d’intégrité de la barrière hémato-encéphalique, ce qui interfère avec 
la fonction neurologique (Asatoor et Kerr, 1961; Simenhoff et al., 1963; Simenhoff et al., 1977; Mitchell 
et Zhang, 2001). La méthylamine serait plus globalement impliquée dans des phénomènes de toxicité 
ayant lieu lors d’épisodes de stress oxydatif (Mitchell et Zhang, 2001).  
Chez l’homme les urines de  24h contiennent 11,0 ± 8,17 mg de méthylamine ( 12,73 ± 9,35 
mg chez l’homme et 9,27 ± 6,35 mg chez la femme) (Mitchell et Zhang, 2001).  
Il n’existe actuellement aucune donnée sur les concentrations urinaires en méthylamine, chez 
le chat. 
vii. Diméthylamine  
La diméthylamine [DMA, (CH3)2NH] est l’amine aliphatique à chaine courte la plus abondante 
dans l’urine de l’Homme. On retrouve la DMA dans d’autres fluides biologiques comme le sang, la 
salive, les sécrétions gastriques et vaginales. La DMA urinaire provient principalement de 
l’alimentation, notamment via ingestion de triméthylamine N-oxide (TMAO), de lécithine, de choline 
ou encore de triméthylamine contenues dans certains aliments. La DMA urinaire est également 
synthétisée par voie endogène au cours de la réaction de métabolisation de la diméthylarginine 
asymétrique (ADMA) qui est un inhibiteur de l’oxyde nitrique (Tsikas et al., 2007).  
D’un point de vue biologique, la DMA est surveillée chez l’homme, car elle fait partie des 
précurseurs d’une amine carcinogène : la N-nitrosodiméthylamine. De plus, elle semblerait avoir une 
action neurotoxique, chez les patients urémiques. En effet, il a été observé que la DMA, ne pouvant 
être correctement éliminée de l’organisme, est stockée dans les cellules (lesquelles ?) chez les patients 
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atteints de maladies rénales en phase terminale. Une concentration intracellulaire supérieure à la 
normale dans tout l’organisme est alors observée, ce qui pourrait entrainer des répercutions 
neurologiques (Ihle et al., 1984). La DMA semble également responsable d’une toxicité cellulaire non 
spécifique (Zhang et al., 1995).  
Chez l’homme, les quantités de diméthylamine excrétées dans les urines en 24h  
sont de 17,43 ±  11,80 mg (21,21 ±  14,78 mg chez l’homme et 13,74 ±  5,65 mg chez la femme) (Zhang 
et al., 1992; Zhang et al., 1995). 
Il n’existe actuellement pas d’information sur les concentrations urinaire et plasmatique en 
DMA, ni sur l’excrétion urinaire de ce métabolite en 24 h, chez le chat.  
viii. Trimethylamine (TMA) et Trimethylamine-N-oxide (TMAO)  
La triméthylamine N-oxyde (TMAO) est produite dans le foie à partir de la triméthylamine 
(TMA) via l’action d’une enzyme : la « flavin-containing monooxygenase » (FMO3, EC 1.14.13.8), 
appelée aussi triméthylamine mono-oxygénase. La TMA est un composé organique produit par des 
bactéries intestinales à partir d’amines quaternaires présentes dans l’alimentation comme la choline 
ou la carnitine (Zhang et al., 1999). Chez l’homme, on mesure les valeurs de TMAO et de TMA dans le 
plasma et dans les urines pour mettre en évidence un éventuel dysfonctionnement de l’enzyme 
FMO3.Toujours chez l’homme, des concentrations plasmatiques de TMAO élevées ont été mises en 
évidence dans le cas de maladies vasculaires ou de diabète (Awwad et al., 2016; Bennett et al., 2013).  
Les concentrations plasmatiques et urinaires de TMA et TMAO ont été mesurées chez l’homme 
et la souris (tableau 1) (da Costa et al., 1989). Aucune donnée sur le chat n’est actuellement disponible 
pour ces deux métabolites. 
Tableau 2 : Concentration en TMA et TMAO dans différents tissus (d’après da Costa et al., 1989).  
Tissu TMA TMAO 
Plasma rat  40 nmol/g de poids frais 92 nmol/g de poids frais 
Plasma homme 40 nmol/g de poids frais 21 nmol/g de poids frais 
Urine rat 2 µmol/kg de poids 
corporel/24h 
14 µmol/kg de poids 
corporel/24h 
Urine homme 1 µmol/kg de poids 
corporel/24h 
10 µmol/kg de poids 
corporel/24h 
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ix. Bétaïne 
La bétaïne est un métabolite issu de l’oxydation de la choline au niveau des tubules rénaux. 
Son excrétion se fait par voie rénale et on retrouve la bétaïne dans les urines. Elle joue un rôle 
important dans le maintien de l’osmolarité des cellules des tubules rénaux. En effet, la bétaïne a un 
rôle osmoprotecteur en protégeant ces cellules des fortes pressions osmotiques générées lorsque le 
filtrat glomérulaire devient de plus en plus concentré distalement dans la lumière du tube contourné 
distal. Ces propriétés de la bétaïne sont utilisées également par les bactéries Gram – (parfois présentes 
dans les urines et responsables d’infections urinaires) pour lutter contre la pression et les variations 
osmotiques élevées du milieu extérieur, donc pour assurer leur survie. En effet, ces bactéries 
synthétisent de la bétaïne dans leur milieu intracellulaire, ce qui protège les cellules de la 
déshydratation en retenant l’eau, lorsque le milieu extérieur est très concentré. La bétaïne partage ce 
rôle protecteur avec d’autres métabolites tels que la choline, la glycine et le tréhalose qui possèdent 
des propriétés similaires (Chambers et Kunin, 1985; Chambers, 1999). 
Chez l’homme en bonne santé, la présence de bétaïne dans les urines est faible et peu variable 
dans le temps, avec normalement une concentration urinaire inférieure à 35 mmol/mole créatinine 
(Lever et Slow, 2010). 
Des études menées chez l’homme ont montré qu’en cas de diabète (notamment de type 2), 
l’excrétion de bétaïne dans les urines était anormalement élevée : avec 7 mmol/mol de créatinine [1,5 
– 32,5] chez le sujet sain et 36,3 mmol/mole créatinine [5,7 – 233] chez le sujet diabétique, 
respectivement (Lever et al. 1994). La bétaïne est un marqueur fiable de ce type de maladie, chez 
l’homme. La bétaïne est également un marqueur de certains autres troubles comme l’homocystinurie, 
certains cas d’obésité ou encore des maladies vasculaires (Lever et Slow, 2010; McEntyre et al., 2015) 
x. Taurine  
La taurine est un acide aminé important du métabolisme des mammifères mais qui n’est pas 
intégré dans les protéines. Elle peut être apportée à l’organisme par voie exogène notamment via les 
aliments (viande, fruits de mer) ou par voie endogène via sa synthèse à partir de la cystéine, dans le 
pancréas, chez l’homme (voie de l'acide cystéine sulfinique) (Brosnan et Brosnan, 2006).  Chez 
l’homme, elle joue un rôle dans la conjugaison des acides biliaires, dans l’osmorégulation, dans la 
stabilisation des membranes cellulaires via une action sur la régulation des mouvements du calcium, 
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ainsi que dans le développement du squelette, du système nerveux central et de la rétine (Huxtable, 
1992; Marcinkiewicz et Kontny, 2014). 
La taurine possède également une solubilité importante dans les solutions aqueuses, ce qui lui 
permet une action antioxydante, en milieu hydrophile (Chang et al., 2014).  
En outre, la taurine se conjugue (au même titre que la glycine) avec les sels biliaires dans le 
foie afin de former des sels biliaires conjugués. Ces derniers sont libérés dans l’intestin grêle où ils 
participent à la digestion des nutriments. La conjugaison des sels biliaires avec la taurine et la glycine 
permet leur réabsorption par transports actif et passif dans l’iléon et le jéjunum. Les sels biliaires 
retournent dans le foie via la circulation porte où ils peuvent être à nouveau utilisés. Cela constitue la 
circulation entéro-hépatique des sels biliaires (Hickman et al., 1992). Il a été montré que, lors de ce 
cycle, certaines populations de bactéries anaérobies de l’iléon et du colon pouvaient perturber la 
réabsorption de la taurine et de la glycine en transformant les sels biliaires primaires en sels biliaires 
secondaires entrainant, de facto, la libération de taurine et de glycine dans le tube digestif qui sont 
soit réabsorbés soit perdus (Midtvedt et Norman, 1967). 
 Chez le chat, certaines particularités sont importantes à souligner. En effet, à l’inverse de la 
plupart des autres animaux qui sont capables de conjuguer les sels biliaires avec soit de la taurine soit 
de la glycine, le chat n’est capable de ne le faire qu’avec de la taurine. Le chat a donc des besoins 
comparativement plus élevés en taurine que d’autres mammifères à cause de cette spécificité (Rabin 
et al., 1976). De plus, chez le chat, il a été montré que les apports alimentaires en taurine devaient être 
supérieurs à ceux des autres espèces à cause d’une synthèse endogène très faible (Knopf et al., 1978). 
La taurine est donc un acide aminé très important chez le chat, en raison de son rôle central 
dans plusieurs voies métaboliques.  Pour pallier à sa faible synthèse endogène et à son utilisation dans 
la conjugaison des sels biliaires, les apports recommandés sont au minimum de 0,25 g de taurine /Mcal 
dans un aliment sec et de 0,5g/Mcal dans un aliment humide, chez le chat adulte ayant un besoin 
énergétique normal (NRC, 2006).  
En cas de carence en taurine chez le chat, certaines maladies ont été observées et rassemblées 
sous l’appellation de « syndrome de carence en  taurine » (Hayes, 1988; Hayes et Trautwein, 1989; 
Ripps et Shen, 2012).  
Une carence alimentaire en taurine entraine une atteinte rétinienne avec une perte d’intégrité 
structurale de la couche des photorécepteurs. A terme, une cécité totale et irréversible est constatée 
si la carence en taurine perdure. Les symptômes apparaissent lorsque la concentration rétinienne en 
taurine normale est diminuée de 50% ou plus (Hayes et Trautwein, 1989). Une carence en taurine 
entraine également des troubles cardiovasculaires par diminution de la capacité à se contracter des 
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cellules myocardiques (atteinte de l’équilibre calcium-ion) pouvant mener jusqu’à des 
cardiomyopathies dilatées. Ces troubles cardiaques ne se développent que lors de carences 
extrêmement sévères avec seulement 10% de la concentration intracellulaire normale en taurine (Pion 
et al., 1987). Des troubles de la coagulation ont été également mis en évidence lors de carence en 
taurine. En effet, la taurine a un effet direct sur l’agrégation plaquettaire en diminuant cette dernière. 
En cas de carence, la formation de thrombus est facilitée et peut entrainer une thrombo-embolie 
aortique féline (Hayes et al., 1989). Des retards de croissance marqués chez le jeune chat ont aussi été 
mis en évidence en cas de carences (Hayes et Trautwein, 1989). Enfin, chez la chatte carencée en 
taurine pendant la gestation, il a été montré que seulement 50% des gestations arrivaient à terme et, 
qu’en cas de terme, la mortinatalité était très importante avec de nombreuses malformations chez les 
chattons ayant subi ces carences, avec des défauts de développement cérébral, du foie ainsi que du 
cœur (John Sturman, 1991; John A. Sturman, 1991). 
Les concentrations plasmatiques de taurine sont comprises physiologiquement entre 50 et 120 
µmol/l, avec une moyenne comprise entre 70 et 80 µmol/l, chez le chat sain (Hayes et Trautwein, 
1989). 
L’excrétion urinaire quotidienne de taurine est environ de 215 nmol/g créatinine, chez le chat 
sain ( Glass et al., 1992). 
xi. Indoxyl sulfate  
L’Indoxyl sulfate est un métabolite issu de la dégradation dans l’intestin du L-tryptophane 
d’origine alimentaire. Cet indoxyl sulfate est considéré comme une substance toxique à tropisme 
cardiaque et rénal. Chez l’homme, des concentrations élevées en indoxyl sulfate dans le plasma 
sanguin sont généralement associées avec le développement ou la progression de maladies rénales 
chroniques. On retrouve également une concentration élevée en indoxyl sulfate lors de maladies 
vasculaires. L’indoxyl sulfate entraine la sclérose des glomérules rénaux ainsi qu’une fibrose 
interstitielle du parenchyme rénal (Brunet et al., 2003). 
 Chez le chien et le chat, il a été montré que les concentrations en indoxyl sulfate dans le 
plasma étaient corrélées au degré de sévérité des maladies rénales chroniques car directement reliées 
à la dégradation de la fonction rénale (Cheng et al., 2015). Il a également été montré que les 
concentrations plasmatiques en indoxyl sulfate influencent les concentrations plasmatiques en urée, 
en créatinine et en phosphate chez le chien. De même dans cette espèce, les concentrations en indoxyl 
sulfate dans le plasma sont plus élevées lors d’insuffisance rénale aigüe par rapport à une insuffisance 
rénale chronique avec en moyenne 57,7 mg/L contre 17,7 mg/L, respectivement. La valeur d’indoxyl 
sulfate dans le plasma chez le chien sain est de 7,2 ±  8,8 mg/L (Cheng et al., 2015). 
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Chez le chat sain, les concentrations plasmatiques et urinaires en Indoxyl sulfate sont de 14,8 
± 12,3 mg/L (Cheng et al., 2015) et de 60 mg/L, respectivement (Carlson et Thomson, 2001) . 
xii. Glutamine  
La glutamine est un acide aminé non essentiel. Chez l’homme, il s’agit de l’acide aminé libre le 
plus abondant du sang, il est stocké principalement dans les muscles squelettiques. La glutamine 
occupe un rôle prépondérant dans l’élimination de l’ammoniac ainsi que dans celui de la synthèse des 
bases puriques et pyrimidiques. Cet acide aminé permet donc le maintien de la fonction de nombreux 
organes tels que le rein, les intestins, le foie et les neurones ainsi que de nombreuses cellules du 
système immunitaire (Curi et al., 2005). Chez l’homme, la glutamine est utilisée comme complément 
alimentaire pour améliorer la récupération post-effort et participer à la reconstruction des tissus 
musculaires endommagés (Smith et Norris, 2000; Boza et al., 2001). 
Chez le chat sain, la concentration plasmatique en glutamine a été mesurée à 190 ± 24 µM/mL 
(Guérin et al., 2012). Il n’existe pas de données sur les concentrations urinaires physiologiques en 
glutamine, chez le chat.  
 
 Après cette brève présentation de la métabolomique, de ses applications en médecine 
humaine et en médecine vétérinaire et des principaux métabolites présents dans l’urine de chat, nous 
allons à présent détailler les trois maladies touchant l’appareil urinaire félin : la cystite idiopathique 
féline, les calculs d’oxalate de calcium et les bouchons avec cristaux de struvite. En effet, nous avons 
besoin de clairement les différencier pour classer les échantillons, pour la partie expérimentale de la 
thèse.  
B. La cystite idiopathique féline 
La cystite idiopathique est une maladie très fréquente, faisant partie des affections du bas 
appareil urinaire (ABAU). En effet, 2/3 des chats présentés en clinique pour des ABAU non obstructive 
souffrent de cystite idiopathique féline (Gerber et al., 2005; Lekcharoensuk et al., 2001; Lund et al., 
2013). Cette maladie ne présente pas de cause organique sous-jacente. La pathogenèse est complexe, 
les causes sont multifactorielles et la présentation clinique est fluctuante puisque l’animal peut faire 
plusieurs épisodes cliniques qui se résolvent pour la plupart spontanément. Nous allons développer au 
cours de cette partie les différentes particularités de cette maladie. 
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a. Importance parmi les affections du bas appareil urinaire (ABAU) 
Le syndrome des affections du bas appareil urinaire (ABAU) regroupe les affections entrainant 
une inflammation de la partie distale du tractus urinaire du chien et du chat. Ce syndrome est courant 
chez les chats, il se caractérise généralement par des signes urinaires avec hématurie, pollakiurie, 
périurie, strangurie et/ou dysurie ; et touche près d’un chat sur 10 (prévalence de 1,5 à 8%) (Lund et 
al., 1999).  
La particularité chez le chat, contrairement aux autres espèces, est la dichotomie qui existe 
entre les ABAU présentant des formes obstructives (incapacité à émettre des urines) et les formes non 
obstructive (avec des signes d’atteinte urinaire mais l’émission d’urines). La forme obstructive (souvent 
à l’origine d’une insuffisance rénale aigue (IRA) d’origine post-rénale), se retrouve surtout chez le chat 
mâle car le diamètre de son sphincter urétral est très petit (1 à 3 mm) et long comparé à celui de la 
chatte (3 à 5 mm de diamètre). Les étiologies des ABAU félines sont diverses et variées et sont 
recensées dans les figures 3 et 4. 
 
Figure 3 : Causes de maladies du bas appareil urinaire non obstructives (d’après Gerber et al., 2005 ; Lekchaoensuk et 
al.,(2001 ; Lund et al.,(2013). Avec CIF, cystite idiopathique féline.  
 
  
60 à 70%
15 à 20 %
2 à 15%
5% 0,4 à 2%
CIF ( 2 à 7 ans - médiane 5 ans)
Urolithiases (3 à 15 ans - médiane
5 ans)
Infections urinaires (5 à 15 ans -
médiane 13 ans)
Malformation et incontinence
(jeunes - troubles nerveux)
Tumeurs (5 à 15 ans - médiane 12
ans)
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Figure 4 : Cause de maladies du bas appareil urinaire obstructives (d’après Gerber et al., 2005; Lekchaoensuk et al., 2001; 
Lund et al., 2013). Avec CIF, cystite idiopathique féline.  
 
La figure 5 quant à elle est une synthèse regroupant plusieurs études et montrant la prévalence 
des ABAU rencontrées.  
 
 
Figure 5 : Prévalence des maladies du bas appareil urinaire dans 8 études différentes. (Buffington et al., 1997; Dorsch et al., 
2014; Gerber et al., 2005; Kruger et al., 1991; Lekcharoensuk et al., 2001; Lund et al., 2013; Sævik et al., 2011; 
Pusoonthornthum et al., 2012; Forrester et Towell, 2015) 
Avec FIC : cystite idiopathique féline, Plug : calcul de struvite, UTI : infection du tractus urinaire, Urolith : calcul d’oxalate de 
calcium. 
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La cystite idiopathique féline est le trouble numéro un en termes de prévalence lorsque les 
chats présentent des signes d’ABAU. Suivent les urolithiases (calculs de struvite, calculs d’oxalate de 
calcium, calculs d’urate etc.), les infections du tractus urinaire, les bouchons urétraux, les spasmes 
urétraux, les tumeurs, les problèmes comportementaux, les traumas, les processus néoplasiques, les 
malformations, l’incontinence urinaire etc.  
 
b. Epidémiologie 
Les cystites idiopathiques sont généralement diagnostiquées chez des chats entre 2 et 7 ans, 
rarement avant 1 an (6%) et après 10 ans (3%). Elles touchent indistinctement les mâles et les femelles, 
les mâles semblant cependant plus sujet aux obstructions que les femelles à cause des particularités 
anatomiques citées précédemment. En effet, 75% des mâles atteint de CIF font une forme obstructive 
et, parmi eux, 15% sont en obstruction à chaque épisode (Gunn-Moore et Cameron 2004; Defauw et 
al., 2011). 
Généralement lorsque l’animal présente une CIF, l’épisode se résout spontanément en 3 à 5 
jours si la CIF n’est pas obstructive. Cependant 78% des chats font plus d’un épisode de CIF dans leur 
vie (Defauw et al., 2011). L’intervalle entre ces épisodes est variable : 50% ont lieu dans les 3 mois 
suivants, 30% entre 3 et 6 mois plus tard et 20% plus de 6 mois après (Gunn-Moore et Cameron, 2004; 
Defauw et al., 2011). 
 
c. Facteurs prédisposant 
Les facteurs prédisposant peuvent être classés en deux catégories avec des facteurs internes 
et externes. Ces facteurs favorisent l’apparition des signes cliniques et les récidives des ABAU (Gunn-
Moore et Cameron, 2004; Defauw et al., 2011). Il s’agit : 
- Facteurs internes  
o Mâles stérilisés plus touchés que les autres animaux, 
o Chats de race ou chats à poils longs, 
o Surcharge pondérale, 
o Comportement anxieux, 
o Faible prise de boisson. 
- Facteurs externes  
o Chats vivant en intérieur strict entrainant l’utilisation d’une litière, 
o Conflits territoriaux importants, 
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o Faible niveau d’activité, absence de chasse, 
o Episodes stressants (déménagement, nouvel arrivant dans le foyer), 
o Alimentation sèche. 
  
d. Symptomatologie  
La symptomatologie de la cystite idiopathique chez le chat est proche de celle retrouvée dans 
les autres ABAU, à savoir une augmentation de la fréquence des mictions et un défaut de propreté dû 
à l’urgence des besoins, une douleur importante, une hématurie dans certains cas et parfois 
l’obstruction des voies urinaires.  
- Pollakiurie : 
Un chat urine normalement 2 à 3 fois par jour avec, pour chaque miction, un volume d’environ 
25 à 30 ml. Pour les animaux souffrant de cystite idiopathique, la fréquence des mictions est 
grandement augmentée, mais avec une diminution du volume de ces dernières (Chew, 1999). 
- Urgence de la miction : 
L’urgence de la miction se traduit généralement par une miction en dehors de la litière. On ne 
peut pas parler d’incontinence à proprement parler, car les volumes excrétés sont faibles 
comparativement à une incontinence vraie. Certains chats souffrant de CIF (20%) présentent 
uniquement un désordre de miction. Aucun signe d’hématurie, de douleur ou de pollakiurie n’est 
observé chez ces chats. (Buffington et al., 1997)  
- Douleur : 
Chez le chat, la douleur vésicale se traduit généralement par des manifestations 
comportementales avec notamment un toilettage prononcé au niveau des parties génitales et de 
l’abdomen postérieur. De plus, un animal souffrant de CIF est souvent difficile à manipuler, réticent à 
la palpation avec souvent un comportement agressif (Buffington et al., 1996). 
- Hématurie : 
En condition normale, une légère hématurie peut être physiologique, chez le chat, mais ne doit 
pas excéder 5 hématies par champs microscopique au fort grossissement (x 400) sur un culot de 
centrifugation. Chez les chats souffrant de CIF, on remarque que la fréquence d’hématurie anormale 
est de 46% (Buffington et al., 1996). 
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- Obstruction urétrale : 
Une CIF peut parfois entraîner une obstruction urétrale mais le mécanisme reste mal connu. 
Cette obstruction pourrait ainsi être secondaire à l’inflammation urétrale à proprement parler, ou à 
une dysynergie au niveau du réflexe vésico-sphinctérien, ou à la formation de bouchons urétraux dus 
notamment à une cristallurie concomitante avec la CIF ou à une accumulation dans la lumière urétrale 
de cellules inflammatoires provenant de la desquamation des cellules composant les parois vésicale et 
urétrale (Kalkstein et al., 1999). 
 
La fréquence des signes cliniques principaux est résumée dans les tableaux 3 et 4. 
Tableau 3 : Signes cliniques rapportés par les propriétaires de 70 chats souffrant de CIF (Buffington et al., 1997). 
Fréquence Strangurie Hématurie Miction inappropriée 
    
Jamais 11 18 5 
Rarement 8 8 6 
Souvent  25 18 9 
Toujours 16 17 50 
Ne sait pas 10  9 0 
Total    70    70     70 
 
Tableau 4 : Changement de la fréquence de miction rapporté par les propriétaires de 70 chats souffrant de CIF (Buffington et 
al., 1997). 
Fréquence de la miction    Femelle Mâle 
Idem 
 
     5      2   
Diminuée 1 0 
Un peu augmentée 4 0 
Augmentée 10 7 
Très augmentée 17 17 
Ne sait pas 3 4 
Total    40    30 
 
 
Tous ces signes ne sont pas spécifiques, ils permettent seulement de mettre en évidence la 
présence d’une ABAU, dont la nature reste à objectiver. 
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e. Diagnostic différentiel. 
Le diagnostic différentiel est à réaliser avec les autres maladies responsables d’ABAU. Le 
distinguo sera réalisé en fonction du caractère obstructif ou non obstructif de l’ABAU.  
En effet, dans les formes non obstructives on retrouve la cystite idiopathique féline, les 
urolithiases, les infections urinaires, les malformations du tractus urinaire, les phénomènes 
d’incontinence et les tumeurs.  
Dans les formes obstructives d’ABAU, le distinguo se fait entre la CIF, les urolithiases et les 
bouchons urétraux.  
Cependant, il faut noter que malgré une prévalence relative élevée pour la CIF dans les deux 
formes, le diagnostic de CIF ne peut être établi qu’après avoir écarté la totalité des autres affections. 
En effet, le diagnostic de CIF est un diagnostic d’exclusion. La réalisation d’examens complémentaires 
est donc essentielle pour obtenir un diagnostic de certitude. Ces examens complémentaires doivent 
être réalisés en fonction de l’anamnèse, des commémoratifs et des signes cliniques présentés par 
l’animal.  
f. Examens complémentaires à réaliser. 
Identifier les causes d’ABAU nécessite généralement l’utilisation de batteries de test, 
permettant d’affiner le diagnostic et de se diriger vers l’un ou l’autre de ces troubles. Pour avancer 
dans le diagnostic de ces affections, la réalisation d’analyses d’urines (bandelettes, analyse du culot, 
densité, bactériologie) ou encore de l’utilisation de techniques d’imagerie (radiographie ou 
échographie) sont des moyens simples et efficaces. 
Cependant, dans certains cas, l’investigation réalisée ne permet pas d’établir un diagnostic 
précis et l’origine précise des troubles reste inconnue. Dans ces cas, on considère que l’ABAU est une 
cystite idiopathique féline. 
Le premier examen complémentaire à réaliser lors d’ABAU est une analyse d’urine (Hostutler, 
Chew, DiBartola 2005). Cette analyse permet de mettre en évidence une éventuelle hématurie ou 
protéinurie, via l’utilisation d’une bandelette urinaire. Il faut garder à l’esprit cependant que la sévérité 
de ces anomalies peut varier au cours de la journée et d’un jour à l’autre lors de CIF. L’absence 
d’hématurie ne permet pas d’exclure une CIF (Hostutler et al., 2005). 
A l’observation du culot urinaire après centrifugation, on peut retrouver une crystallurie chez 
certains chats mais elle n’est pas indicative d’une CIF. Cette crystallurie est souvent artéfactuelle et 
due à la réfrigération et/ou au temps de stockage des échantillons. Des bactéries peuvent également 
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être observées. Entre lame et lamelle, des bâtonnets faisant des mouvements de rotation appelés 
mouvements browniens, sont évocateurs d’une ITU. 
 On peut également observer la présence de certaines cellules anormales dans le sédiment 
notamment des cellules urothéliales modifiées, évocatrices d’une tumeur vésicale. 
 Une bactériologie urinaire peut également être réalisée. Cependant, les cultures bactériennes 
réalisées sur les urines des chats atteints de CIF sont négatives. Dans la majorité des cas il n’y a pas de 
croissance bactérienne ou moins de 1000 ufc/mL sur ces urines récoltées par cystocentèse.  
On recherche également la présence de polynucléaires neutrophiles dans les urines. En effet, 
ces cellules sont retrouvées dans 80% des cas de CIF. On pourra parler de pyurie lorsqu’il y a plus de 
cinq globules blancs par champ au microscope. Cependant on retrouve également la présence de 
globules blancs dans les urines dans d’autres maladies (les ITU notamment). Leur présence n’est donc 
pas spécifique d’une CIF (Defauw et al., 2011; Lund et al., 2013). 
La densité urinaire est souvent supérieure à 1,025 si l’alimentation de l’animal est humide et 
supérieure à 1,035 si l’alimentation est sèche. 
Ces premiers examens restent cependant peu spécifiques et leur intérêt diagnostic est donc 
limité pour le diagnostic définitif d’une CIF. 
 
Figure 6 : Culot urinaire de chat atteint de cystite idiopathique féline. Présence de globules rouges ainsi que de quelques 
globules blancs. La présence de cristaux n’explique pas forcément les signes cliniques. Un urothélium normal n’est pas affecté 
par leur présence (Hostutler et al., 2005). 
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L’utilisation de la radiographie sans préparation permet d’écarter certains types d’urolithiases, 
les calculs d’oxalate de calcium notamment, en prenant bien soin de réaliser un cliché avec a totalité 
du tractus urinaire. Cela permet, en cas de visualisation de calculs radio-opaques tels que les calculs 
d’oxalate de calcium et les calculs de phosphates ammoniaco-magnésiens (PAM), de pouvoir écarter 
une CIF. 
Chez les chats pour lesquels la bandelette urinaire et la radiographie n’ont pas permis d’aboutir 
à un diagnostic, il est recommandé de réaliser une cystographie en double contraste et une 
urétrographie avec liquide de contraste positif. Chez 85% des chats atteints de CIF, les résultats de ces 
examens ne révèlent aucune anomalie. Chez les 15% restant, un épaississement focal ou diffus de la 
paroi vésicale ainsi qu’une diffusion du liquide de contraste dans cette dernière peuvent être observés 
(Scrivani et al., 1997). L’échographie peut permettre de mettre en évidence des lésions vésicales en 
étant moins invasif que les méthodes citées précédemment. Cependant, elle reste moins sensible dans 
la détection des lésions de petite taille et donne peu d’informations sur l’urètre, car toutes les parties 
de l’urètre ne sont pas facilement accessibles à l’examen échographique.  
Si le diagnostic n’a toujours pas pu être précisé grâce aux  méthodes précédentes, ou si les 
signes cliniques continuent, ou encore si la fréquence d’apparition des troubles augmente ou si ceux-
ci s’aggravent, une visualisation directe du tractus urinaire par uroscopie peut être envisagée afin 
d’écarter définitivement toutes les autres affections que la CIF. Si des pétéchies sont observées dans 
la sous muqueuse de la vessie, la cystite peut être qualifiée de cystite interstitielle. Ces pétéchies ne 
sont pas observées systématiquement chez tous les chats touchés par une CIF et, à l’inverse, on peut 
les retrouver chez des chats sains ayant subi une stress récent (Chew et al., 1998). 
 Des œdèmes de la paroi, des débris dans la lumière vésicale ainsi qu’une augmentation de la 
vascularisation de la paroi vésicale peuvent être observées au cours de la cystoscopie. La sévérité des 
lésions observées ne semble pas être corrélée avec l’intensité des signes cliniques observés par les 
propriétaires.  
A la fin de ces investigations, si aucune cause n’a pu être mise clairement en évidence, on 
détermine que le chat est atteint de CIF. 
g. Pathophysiologie 
Les hypothèses concernant l’origine des CIF sont nombreuses. Jusqu’à présent, les nombreuses 
publications se penchant sur ce phénomène s’entendent pour dire que ce trouble serait dû en partie 
à différents mécanismes ayant pour point commun une modification de la perméabilité de la 
membrane vésicale (Gao et al., 1994; Hostutler et al., 2005). Cette modification a pour conséquence 
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une pénétration des urines à travers l’uroépithélium, ce qui entraine une inflammation des tissus 
environnants, pouvant expliquer les affections liées à ce type de cystites.  
Selon les auteurs, c’est la cause de cette modification de perméabilité qui diffère, dans certains 
cas, elle serait due à une altération de la couche des glycosaminoglycanes (GAG) recouvrant 
l’épithélium vésiculaire alors que, dans d’autres cas, elle serait due à une modification des jonctions 
serrées garantes de l’intégrité de l’épithélium, ce qui entrainerait, par augmentation de la 
perméabilité, une altération secondaire des glycosaminoglycanes. 
i. L’augmentation de la perméabilité vésicale lors de CIF. 
Il a été mis en évidence une augmentation de la perméabilité vésicale chez les chats atteints 
de CIF, comparativement aux chats sains, en comparant l’absorption vésicale de salicylate de sodium 
dans deux groupes de chats (Gao et al., 1994). Il a été injecté 25 mg/kg de salicylate de sodium dans la 
vessie et 6 µl/kg d’acide salicylique marqué au C14 par voie intraveineuse  aux animaux. Les résultats 
sont présentés dans le tableau 5. 
Tableau 5: Paramètres pharmacocinétiques de l’absorption par les voies urinaires du salicylate chez des chats sains et des 
chats atteints de CIF (Gao et al., 1994). 
Chats Cpmax (µg) Tmax (min) T1/2 (min) CLiv (ml/min/kg) 
Sains 1,39 144 220 0,287 
CIF 9,84 186 609 0,096 
Avec Cpmax : pic de concentration plasmatique ; Tmax : temps au bout duquel le pic de concentration plasmatique est atteint; 
T1/2 : temps de demi vie ; CLiv : Clairance systémique. 
On remarque une différence de clairance entre les chats sains (0,3 mL.min. 𝑘𝑔−1) et les chats 
atteints de CIF (0,1 mL.min. 𝑘𝑔−1). On remarque également que le pic des concentrations 
plasmatiques est huit  fois plus élevé chez les chats atteints de CIF après d’injection de salicylate par 
voie IV.  
 Le salicylate est donc plus facilement éliminé de l’organisme chez les chats sains que chez les 
chats souffrant de CIF grâce à une meilleure clairance rénale.  
Il a été montré également que le salicylate, injecté par voie vésicale, traverse plus facilement 
la paroi vésicale en cas de CIF. Cela serait dû à une augmentation de perméabilité de cette paroi à 
cause des processus inflammatoires présents au cours d’un épisode de CIF (Gao et al., 1994). 
Il existe également une différence entre les chats atteints de CIF et les chats sains au niveau 
de la résistance de l’urothélium à l’hydro-distension, et de la perméabilité de cette membrane à l’eau 
et à l’urée (Lavelle et al. 2000). Il a été montré que, chez les chats sains, la résistance à l’hydro-
distension est plus élevée que chez les chats atteints de CIF. En ce qui concerne la perméabilité à l’eau 
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et à l’urée, elle est beaucoup plus élevée chez les chats atteints de CIF. Les résultats sont résumés dans 
les figures 7, 8, 9 : 
 
Figure 7 : Effet de la cystite idiopathique ou interstitielle sur la résistance trans-épithéliale de vessie non distendue et de vessie 
hydro-distendue, chez le chat (Lavelle et al., 2000) 
 
Figure 8 : Effet de la cystite interstitielle sur la perméabilité à l’urée de la membrane apicale sur des chats à vessie non 
distendue et distendue (Lavelle et al., 2000). 
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Figure 9 : Effet de la cystite idiopathique ou interstitielle sur la perméabilité à l’eau de la membrane apicale sur des chats à 
vessie distendue et non distendue (Lavelle et al., 2000). 
 
Les chats atteints de CIF présentent donc une augmentation de la perméabilité vésicale due 
aux phénomènes inflammatoires évoluant en cas de CIF.   
ii. Altération de la couche de glycosaminoglycanes de l’épithélium. 
Il semblerait que la couche de glycosaminoglycanes (GAG) soit responsable en grande partie 
de la protection de l’épithélium vésical. Les GAG forment une couche imperméable qui permet de 
limiter voire d’éviter totalement la fixation de cristaux, de micro-organismes, de protéines ou encore 
d’ions sur l’épithélium, le protégeant de ce fait (figure 10). Sur un urothélium vésical sain, on retrouve 
un GAG spécifique de la vessie : le GP-51. 
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Figure 10 : Schéma représentant l’organisation d’une vessie saine avec un urothélium et une couche de GAG intacte. 
L’urothélium et la couche de glycosaminoglycane jouent un rôle protecteur des terminaisons sensitives de la vessie vis-à-vis 
de l’action nocive des urines.  
La perte d’intégrité de la couche de GAG entraine une possible dégradation de l’épithélium et 
des tissus sous-jacents. En effet, en cas de dégradation de cette couche GAG, les constituants de l’urine 
peuvent entrer en contact avec les neurones sensitifs de la vessie entrainant une inflammation dite 
neurogénique de la vessie.  Les neurones sensitifs sont situés dans la couche sous muqueuse de la 
vessie et sont composés de fibres non myélinisées (C-fibers). Leur stimulation entraine une douleur 
pelvienne importante chez l’animal. En plus de cette stimulation, un neurotransmetteur, la substance 
P est relâchée localement et a pour effet de potentialiser l’inflammation. Cette dernière augmente la 
perméabilité vasculaire via une action directe sur les parois des vaisseaux ainsi que sur la libération de 
médiateurs de l’inflammation telle que l’histamine.  
Il a été mis en évidence, en analysant la composition des urines, que l’excrétion des GAG dans 
les urines était diminuée chez les chats souffrant de CIF (Tableaux 6 et 7) (Buffington et al., 1996). 
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Tableau 6 : Paramètres urinaires de chats sains et de chats atteints de cystite idiopathique féline, après prélèvement par 
cystocentèse (Buffington et al., 1996). 
 Chats sains  Chats avec CIF 
asymptomatique le 
jour de l’admission 
Chats avec CIF 
symptomatique le 
jour de l’admission  
    
Créatinine mg/dl      373 ± 165      364 ± 79      260 ± 140 
GAG mg/dl 3,4 ± 2,3 1,6 ± 0,6 0,9 ± 0,5 
GAG/créatinine x1000 9,4 ± 5,2 4,6 ± 2,0 3,9 ± 2,0 
Protéines mg/dl      75,9 ± 34.2      64,9 ± 14,7      46,1 ± 25,1 
    
 
Tableau 7 : Paramètres urinaires de chats sains et de chats atteints de CIF. Récolte de 24h d’urines par miction spontanée 
(Buffington et al., 1996). 
 Chats sains (n=27) Chats avec CIF 
asymptomatique le 
jour de l’admission 
(n=8) 
Chats avec CIF 
symptomatique le 
jour de l’admission 
(n=16) 
    
Volume mL 43 ± 16 49 ± 18 57 ± 17 
Créatinine mg/24h 135 ± 61 106 ± 41 111 ± 33 
Créatinine mg/dl 327 ± 93 230 ± 74 195 ± 40 
GAG mg/dl 3,9 (2,4-6,3) 1,3 (1,1-1,7) 0,6 (0,4-0,7) 
Protéines mg/dl 65,6 ± 18,9 40,8 ± 13,6 34,3 ± 7,2 
GAG mg/24h 1,5 (0,8-2,4) 0,6 (0,5-0,8) 0,3 (0,3-0,4) 
Protéines mg/24h 25 (18,8-35,6) 15,7 (14,2-23,6) 19 (14,5-24,4) 
GAG/Créat x1000 13,1 (9,3-19,9) 6,1 (5,0-7,2) 3 (2,4-3,7) 
Créat/Prot x1000 202 (195-210) 179 (175-182) 175 (173-180) 
    
 
On remarque ainsi que l’on retrouve moins de molécules de GAG dans les urines des chats 
malades que dans celles des chats sains. 
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iii. Composante neurologique 
Chez les chats atteints de CIF, les signes cliniques ainsi que le taux de récidive élevé laissent 
suggérer qu’il existe une composante neurologique, avec notamment des modifications au niveau de 
la neurobiochimie du cerveau.  
Il semblerait que deux structures du cerveau soient en impliquées dans la pathogénie de la 
CIF : le locus coeruleus (LC) (Reche Júnior, 1998) et le noyau paraventriculaire de l’hypothalamus 
(Buffington, 2003). Le LC est responsable de la stimulation excitatrice de la vessie et est activé lors de 
distension vésicale (de Groat, 1993). Il a été montré, chez les chats atteints de CIF, que ces deux zones 
possèdent une activité tyrosine hydroxylase augmentée, ce qui montre une augmentation de la 
synthèse de catécholamines  (Buffington, 2003; Reche Júnior, 1998). On note également une 
augmentation de la concentration des catécholamines circulantes au repos et dans les situations de 
stress, chez ces animaux, ce qui prédisposerait au développement des CIF (Buffington et Pacak, 2001).  
D’autres acteurs du développement des CIF sont les récepteurs α2-adrénergiques. On les 
retrouve centralement dans le LC et dans la moelle épinière où ils sont responsables de l’inhibition de 
la libération des catécholamines et de l’inhibition des signaux nociceptifs allant au cerveau, 
respectivement. En périphérie, les récepteurs α2-adrénergiques se trouvent dans la couche muqueuse 
de la vessie, où ils ont une activité régulatrice du débit vasculaire. Chez les chats atteints de CIF, la 
stimulation chronique des récepteurs α2-adrénergiques entraine leur désensibilisation progressive. 
Ajouté à cela, l’augmentation de la libération de catécholamines chez les chats atteints de CIF entraine 
une potentialisation de la réponse inflammatoire et renforce le caractère chronique et récidivant des 
CIF (Hostutler et al., 2005). 
De plus, les chats atteints de CIF montrent une réponse moins efficace aux tests de 
stimulations à l’ACTH, comparativement aux chats sains. Ces chats malades ont aussi des glandes 
surrénales ayant un volume diminué mais avec une médulla de taille plus importante que celle des 
chats sains (Westropp et al., 2003). Cela suggère que les CIF résultent d’une activation excessive du 
système nerveux sympathique associé à une inhibition de l’axe hypotalamo-hypophyso-surrénalien 
(Westropp et al., 2006). 
h. Lésions histologiques. 
Il a été montré que les vessies de chats présentant des CIF présentaient des anomalies 
histologiques communes sans que ce soit pathognomonique de l’affection. Parmi les transformations 
histologiques, on retrouve un œdème, d’éventuelles hémorragies et des dilatations des vaisseaux 
sanguins de la sous muqueuse de la vessie. Ces anomalies sont visibles après coloration à 
l’hématoxyline et à l’éosine des échantillons biopsiés. La microscopie électronique permet de mettre 
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en évidence des zones où l’épithélium  vésical est désorganisé ainsi que des zones où les « gap 
junctions » sont altérées (Lavelle et al., 2000). 
Chez 20% des chats atteints de CIF, une augmentation du nombre de mastocytes dans la paroi 
vésicale a été observée après biopsie. Il s’agirait d’une réponse de l’organisme au stress, ce qui 
favoriserait l’inflammation (Buffington, 2011). Cela corrobore l’idée d’une inflammation locale 
d’origine neurologique comme vu précédemment (Figure 11). 
 
Figure 11: Schéma d’une vessie de chat atteint de CIF. La perte d’intégrité de l’urothélium et, plus spécifiquement de la couche 
glycosaminoglycane, entraine un recrutement des nerfs sensitifs ainsi que le recrutement et l’activation de mastocytes, ce qui 
entraine les signes cliniques des cystite idiopathique féline (Hostutler et al., 2005). 
C. Les urolithiases 
a. Importance parmi les ABAU : 
 
Les urolithiases résultent de l’accumulation de calculs dans l’appareil urinaire. Ces calculs sont 
formés à partir d’agrégats de minéraux, initialement dissous dans l'urine, qui entraine des maladies 
touchant l’appareil urinaire si leur taille devient trop importante. 
Les urolithiases font partie des ABAU retrouvées fréquemment chez le chat. En effet, les 
urolithiases sont responsables de 15 à 20% des ABAU non obstructives et 10 à 40% des ABAU 
obstructives, dans cette espèce  (Lekcharoensuk et al., 2001; Gerber et al., 2005; Lund et al., 2013). 
b. Etiologie 
La formation de calculs intervient lorsque des substances cristallisantes urinaires ont la capacité à 
cristalliser. On retrouve notamment des substances ioniques issues du métabolisme (produits 
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physiologiques ou pathologiques) qui s’attirent par leur charge. Ces substances sont normalement 
présentes dans les urines sous forme soluble mais elles peuvent cristalliser si leur concentration 
devient trop importante ou si un élément extérieur favorise cette cristallisation. Ce phénomène de 
sursaturation urinaire implique que, si la concentration des substances cristallisante est supérieure à 
leur produit de solubilité, ces dernières vont commencer à s’agréger. Chaque élément soluble est 
dépendant d'un produit de solubilité au-delà duquel il a tendance à s'agréger. Cette agrégation se 
déroule en deux étapes : cristallisation dans un premier temps, puis agrégation et formation de calculs, 
dans un deuxième temps. Plus les concentrations urinaires en substances cristallisantes augmentent, 
plus il y a tendance à la cristallisation et à l’agrégation. 
c. Facteurs favorisants 
Quand la concentration d'un composant augmente, il y a plus de risque de cristallisation puis 
d'agrégation de ce composant. Cependant, il existe également des affections prédisposantes à ce 
phénomène de cristallisation comme par exemple les lésions vésicales et la rétention urinaire.   
Les lésions vésicales (tumorales, infectieuses, traumatiques ou iatrogènes, polypes, 
excroissances etc.) créent des aspérités sur la muqueuse vésicale, ce qui donne un support de 
cristallisation favorisant la genèse des calculs.    
En condition physiologique, la miction spontanée est un moyen de limiter le temps de contact 
entre les substances cristallisantes et, donc, de limiter le phénomène de cristallisation. En effet, les 
mictions spontanées régulières permettent de limiter l’augmentation de la concentration urinaire des 
métabolites.  Ainsi, tous les circonstances dans lesquels l'animal est amené à retenir ses urines pendant 
plus de 12 h dans la vessie, favorisent la formation de calculs (Buffington et Westropp, 2010).  
d. Epidémiologie et différents types de calculs 
 
 Chez le chat, la majeure partie des animaux touchés par des urolithiases sont des chats 
stérilisés. Cette maladie touche les mâles plus que les femelles. L’âge moyen d’apparition des 
symptômes est de 7 ans et est indépendant du sexe de l’animal. La localisation préférentielle des 
calculs se situe dans la vessie et/ou dans l’urètre (93% des cas), le reste correspond à des calculs 
urétéraux (Hesse et al., 2012).  
Il existe quatre principaux types de calculs. Les deux premiers types sont formés de substances 
présentes physiologiquement dans les urines, il s’agit des oxalates de calcium et des struvites dont 
toute augmentation de concentration urinaire de leurs composés peut amener à la formation de 
calculs. Les deux autres types de calculs sont issus de substances non présentes physiologiquement 
dans les urines, il s’agit des urates purs ou d'ammonium (calculs puriques) et des cystines. On les 
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rencontre lors de troubles métaboliques. Il existe également des matrices, qui correspondent à des 
calculs formé d’un nucléus d’un minéral donné et d’une ou plusieurs couches périphériques de 
minéraux différents.  
 Chez le chat, la répartition des différents types de calculs a évolué au cours du temps. En effet, 
dans les années 80, les calculs de struvites étaient majoritaires (75% des calculs environ). Aujourd’hui, 
il y a un rééquilibrage du pourcentage des struvites et oxalates de calcium qui sont dans les mêmes 
proportions  (40% pour ces deux types de calculs) (Osborne et al., 2009). Les autres types de calculs 
occupent les 20% restant.  L'évolution de la répartition des différents calculs trouvés chez le chat a 
nettement été influencée par plusieurs facteurs comme le changement du mode alimentaire des 
animaux (en passant des restes de tables aux aliments complets haut de gamme) et la démocratisation 
d’aliments permettant la dissolution des calculs de struvite (Osborne et al., 2009; Palm et Westropp, 
2011). L’évolution des différents types de calculs au cours du temps est présentée dans la figure 12.  
 
Figure 12: Evolution de la prévalence des différents types de calculs chez le chat entre 1981 et 2009 (Osborne et al., 2009). 
 
 
e. Symptomatologie 
Les symptômes observés lors de calculs sont communs à toutes les ABAU, avec : 
- Dysurie, 
- Pollakiurie, 
- Strangurie, 
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- Périurie,  
- Nocturie : l’animal urine la nuit, contrairement à d'habitude, car il n'arrive pas à se 
contrôler très longtemps,   
- Hématurie : présence de globules rouges dans les urines. 
f. Diagnostic différentiel 
Le diagnostic différentiel menant au diagnostic d’urolithiase est celui des ABAU. Il faut 
distinguer, comme pour la CIF, les formes obstructives et non obstructives des ABAU.  
Pour les formes non obstructives, on retrouve la cystite idiopathique féline, les urolithiases, 
les infections urinaires, les malformations du tractus urinaire, les phénomènes d’incontinence et les 
tumeurs.  
Pour ce qui est des formes obstructives d’ABAU, le distinguo se fait entre la CIF, les urolithiases, 
les bouchons urétraux, les processus tumoraux.  
 
g. Examens complémentaires 
 
Ce sont les examens complémentaires qui vont permettre la mise en évidence des urolithiases 
et leur localisation dans le tractus urinaire.  
Le  premier examen complémentaire à réaliser est une analyse d’urine (Hostutler et al., 2005). 
La densité urinaire et le pH urinaire donnent des informations sur la nature chimique de l’urine et peut 
aider à identifier le type de cristaux que l’on s’attend à trouver.  
En effet, une densité urinaire élevée suggère une augmentation des concentrations urinaires 
des précurseurs des calculs. Le  pH indique, selon sa valeur, les populations de calculs que l’on peut 
s’attendre à retrouver : calculs d’oxalate de calcium, calculs d’urate ou encore calculs de cystine si le 
pH est inférieur à 7 et calculs de struvite si le pH est supérieur à 7 (Bartges et Callens, 2015).  
L'examen microscopique du sédiment urinaire doit être systématique en cas d'ABAU afin de 
mettre en évidence une cristallurie, ce qui peut indiquer la présence de calculs en formation, ou encore 
une sursaturation des urines en substances cristallines (Bartges et Callens, 2015). Cependant la 
présence de cristaux dans les urines analysées n’est pas forcément indicatrice de la présence 
d’urolithiases. En effet, dans certains cas, il existe des cristaux physiologiquement présents dans l’urine 
et qui n’entrainent pas la formation de calculs (Bartges et Callens, 2015). A l’inverse, l’absence de 
cristallurie est fréquente lors de lithiases. En effet, les cristaux émis avec les urines ne sont pas détectés 
car ils s’agrègent tout de suite sous forme de calculs (Bartges et Callens, 2015). La cristallurie est donc 
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un examen complémentaire pouvant aiguiller le praticien dans la recherche de calculs sans pour autant 
être pathognomonique de la présence d’urolithiases. 
Dans le prolongement de l’analyse urinaire, il est intéressant de comparer les résultats issus 
d’une analyse d’urine obtenue par miction spontanée ou par cystocentèse, pour trouver la localisation 
du problème ou sa nature. Par exemple, si on remarque une hématurie par miction spontanée mais 
pas par cystocentèse, la source de l’hématurie est plutôt urétrale. 
Ensuite, l’utilisation de l’imagerie permet d’avancer dans la mise en évidence d’urolithes. 
La radiographie est à utiliser en premier : c'est l'examen clé pour confirmer ou infirmer la 
présence de calcul. Il faut s'assurer que l'entièreté des voies urinaires soit visible sur le cliché 
radiographique. En effet, il est possible de trouver des calculs dans la vessie, mais on peut également 
en retrouver dans le reste des voies urinaires. Il faut toujours confronter les vues de face et de profil.     
La capacité de visualiser les calculs est variable car l'opacité radiographique est différente selon 
la nature et la taille du calcul. Des erreurs sont possibles quand le calcul est de petite taille (2 mm) car 
il peut être confondu avec des artéfacts. Les calculs les plus fréquents, à savoir les calculs de struvite 
et ceux d’oxalates de calcium, sont fortement radio-opaques. A contrario, les calculs de cystine et les 
calculs d’urates sont peu radio-opaques, il est donc possible de ne pas les voir à la radiographie. 
Dans ces derniers cas, pour ne pas passer à côté d’éventuels urolithes, une radiographie de 
contraste peut être réalisée. Elle peut se faire :  
- Après administration d'iode (par voie intra veineuse) qui est radio-opaque à la 
radio, car l’iode marque les calculs. 
- Après injection d'air dans la vessie. L’air étant radio-transparent, cela permet une 
visualisation des cristaux car ils sont plus radio opaques que l’air et seront donc 
rehaussés sur la radio.    
Enfin, l’échographie est de plus en plus utilisée car facile d'accès, très sensible quant à 
l’objectivation d’urolithes et peu invasive. Cependant, l’échographie entraine régulièrement une 
surestimation de la taille des calculs (due aux cellules inflammatoires et autres substances qui sont 
agrégées autour du calcul et qui donnent l’impression d’un calcul beaucoup plus gros que dans la 
réalité). Cela peut poser problème pour la mise en place d’un traitement quand il dépend de la taille 
des calculs (Byl et al., 2010). 
En comparant les trois techniques, la technique présentant le moins de faux négatifs et la 
meilleure sensibilité est l’échographie, mais elle est plus opérateur dépendant que les autres 
techniques d’imagerie (Weichselbaum et al., 1999). 
43 
 
D. Les bouchons urétraux  
a. Importance parmi les ABAU 
Les bouchons urétraux sont des agglomérations constituées de protéines et de cristaux qui, 
lors d’un épisode inflammatoire, viennent se bloquer dans la lumière urétrale, entrainant une 
sténose progressive de l’urètre pouvant aller jusqu’à une obstruction totale. Ils ont à peu près la 
même prévalence que les urolithiases dans le cas d’ABAU obstructives. Ils sont responsables de 15 
à 40% des obstructions du bas appareil urinaire. Cela en fait la deuxième entité responsable des 
ABAU obstructives derrière les CIF (Lekcharoensuk et al., 2001; Gerber et al., 2005; Lund et al., 
2013). 
b. Etiologie 
Les bouchons urétraux sont constitués d’une matrice colloïdo-protéique (avec de l’albumine, 
des globulines, des mucoprotéines de Tamm-Horsfall), de cellules inflammatoires, de sécrétions 
prostatiques et de cristaux de tous les types (Gunn-Moore, 2003). Les cristaux de struvite sont 
majoritaires dans ces agrégats à hauteur de 80% environ. Seul 14% environ de ces bouchons 
contiennent d’autres cristaux, comme des oxalates de calciums, des phosphates, des urates, des silices, 
des cystines ou encore une combinaison de plusieurs cristaux (struvite et phosphate de calcium, 
struvite et oxalate, oxalate et phosphate de calcium). Moins de 10% des bouchons muqueux ne 
contiennent pas de cristaux (Osborne et al., 1996; Houston et al., 2003).  
Dans le cadre de notre étude et pour plus de praticité, nous considèreront que seuls des 
bouchons urétraux contenant des cristaux de struvite sont retrouvés chez les chats. 
La genèse de cette matrice protéique serait due à un phénomène inflammatoire siégeant dans 
la vessie. En effet, l’inflammation entraine une diminution de l’intégrité de la paroi vésicale et 
provoque une sécrétion excessive de mucus dans la lumière vésicale et urétrale. L’origine de cette 
inflammation vésicale est multiple : neurogénique, idiopathique, secondaire à une infection, à la 
présence de calculs, à la présence d’un processus néoplasique (Osborne et al., 1996; Gunn-Moore, 
2003). 
Lors d’obstructions due aux bouchons urétraux, la matrice colloïdo-protéique joue le rôle le 
plus important. En effet il a été reporté que cette matrice pouvait causer des obstructions sans 
présence de cristallurie apparente. En cas de cristallurie, les cristaux viennent s’agréger sur la matrice 
déjà présente et participer ainsi à l’obstruction. Une cristallurie sévère peut tout de même créer une 
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obstruction urétrale sans matrice colloïdale mais, dans la majorité des cas, la cristallurie seule ne crée 
pas d’obstruction (Gunn-Moore, 2003). 
La plupart du temps, ces bouchons muqueux se forment dans les zones où l’urètre est le plus 
étroit (bout du pénis), mais ils peuvent aussi se former ailleurs dans l’urètre, caudalement aux glandes 
bulbo-urétrales, entre la vessie et la prostate etc…(Osborne et al., 1996). 
c. Epidémiologie 
Dans le cas des bouchons urétraux, la grande majorité des animaux touchés sont des mâles 
castrés (76,3% des cas de bouchons urétraux) et des mâles entiers (22%). Les femelles stérilisées et 
entières sont très peu touchées par cette maladie (avec 1.1 et 0.6%, respectivement). Cela peut 
s’expliquer par les particularités anatomiques propres au bas appareil urinaire du chat mâle. L’âge 
moyen de présentation des symptômes varie de 4.2 ± 2.8 ans [2 mois à 18 ans]. Soixante-quatre pour 
cent des chats touchés ont entre 1 et 4 ans (Osborne et al., 1996).  
d. Symptomatologie 
Les symptômes sont les même que lors d’ABAU d’origine obstructive (Osborne et al., 1996), avec: 
- Dysurie ou anurie en cas d’obstruction totale, 
- Pollakiurie, 
- Strangurie,  
- Périurie,  
- Hématurie.  
e. Diagnostic différentiel 
 
Il s’agit du diagnostic différentiel utilisé pour les ABAU obstructives (Lekcharoensuk et al., 2001; 
Gerber et al., 2005). On doit ainsi faire le distinguo entre : 
- Cystite idiopathique féline, 
- Urolithiases, 
- Bouchons urétraux, 
- ITU, 
- Processus tumoral. 
f. Examens complémentaire 
Comme pour les autres ABAU, le premier examen complémentaire à réaliser est une analyse 
urinaire complète : bandelette urinaire, densité urinaire et analyse du culot urinaire.  
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Ensuite, des techniques d’imagerie intéressant l’appareil urinaire dans sa totalité peuvent être 
effectuées afin de localiser un éventuel bouchon urétral. L’utilisation de la radiographie peut être 
particulièrement intéressante. Cependant, il faut garder à l’esprit que les bouchons urétraux peuvent 
être radio-opaques ou radio-transparents, selon leur composition. Le degré de radio-opacité des 
bouchons urétraux dépend de plusieurs facteurs notamment : leur taille, leur localisation dans le 
tractus, la composition minérale de la matrice et l’épaisseur des tissus à traverser (Osborne et al., 
1996). Il faut donc être particulièrement attentif pour ne pas passer à côté d’un bouchon urétral radio-
transparent. 
L’échographie peut aussi être utilisée pour mettre en évidence les bouchons urétraux et les 
localiser précisément. La localisation du site d’obstruction est particulièrement importante en cas 
d’indication chirurgicale.  
E. Conclusion partielle 
La CIF est une maladie extrêmement courante chez le chat mais dont les origines exactes sont pour 
l’heure encore inconnues. Les études traitant du sujet mettent en avant plusieurs mécanismes 
entrainant l’inflammation vésicale comme, par exemple, une altération de la couche des 
glycosaminoglycanes ou une origine neurogénique, sans pouvoir expliquer les origines précises de ce 
trouble. De plus, le diagnostic de cette maladie sous sa forme obstructive ou non obstructive est un 
diagnostic d’exclusion, ce qui implique d’exclure toutes les autres ABAU avant d’établir un diagnostic 
précis.  
Autre maladie présente dans le diagnostic différentiel des ABAU, les bouchons urétraux avec 
cristaux de struvite ont aussi une pathogénie complexe avec un  diagnostic de certitude difficile à 
obtenir car reposant sur des techniques d’imagerie (échographie notamment), utilisées sur des zones 
anatomiques compliquées à visualiser.  
Ainsi, le diagnostic différentiel final entre les ABAU n’est pas facile à établir et nécessite la 
réalisation de nombreux examens complémentaires afin de différencier la CIF, des urolithiases et des 
bouchons avec cristaux de struvite qui sont les trois maladies les plus proches étiologiquement. 
Afin de chercher des nouvelles pistes sur l’origine de la CIF et des BU, et pour éventuellement 
faciliter le diagnostic de ces maladies à l’avenir, l’utilisation de la métabolomique a été envisagée dans 
cette étude. En effet, en étudiant la composition des urines de chat atteint de CIF ou de bouchons avec 
des cristaux de struvite sur le plan métabolique, la mise en évidence de certains métabolites en 
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quantités importantes dans les urines pourrait proposer une piste d’étude sur la pathogénie de ces 
maladies et/ou donner des pistes pour obtenir un diagnostic de certitude plus rapidement.  
Afin de mettre en évidence les métabolites discriminants dans les urines de chat atteints de CIF, 
une comparaison de l’urine, par le prisme de la métabolomique, de plusieurs populations de chats a 
été nécessaire. C’est dans cette optique que l’étude clinique de ce travail a été élaborée.  
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V. Etude expérimentale  
A. Objectifs de l’étude 
Le but de l’étude a été de comparer les métabolites présents dans les urines de chats sains et de 
chats souffrants soit d’une cystite idiopathique, soit d’un bouchon avec cristaux de struvite au niveau 
des voies urinaires inférieures pour déterminer si des différences métabolomiques liées à la maladie 
pouvaient être observées.  
B. Critères d’inclusion et d’exclusion 
L’ensemble des échantillons d’urine ont été récoltés dans des cabinets vétérinaires recevant des chats 
de propriétaires, durant la période allant d’Avril à Octobre 2014.  
a. Critères d’inclusion : 
 La population cible pour cette étude a été constituée de chats mâles stérilisés, âgés de 1 à 7 
ans. L’ensemble des animaux appartenaient à des particuliers et étaient suivis dans des cliniques 
vétérinaires espagnoles (au nombre de 7).  
Après obtention du consentement éclairé des propriétaires, les chats présentant des signes 
cliniques entrainant une présentation obstructive ou non obstructive (dysurie, strangurie, hématurie, 
pollakiurie et/ou périurie, douleurs abdominales) et un diagnostic final compatible avec une cystite 
idiopathique félin ou un bouchon urétral avec cristaux de struvite en voie urinaire basse étaient 
candidats à l'inclusion dans l’étude.  
Les chats sains ont été recrutés durant la même période parmi les patients présentés dans les 
mêmes  cliniques pour des raisons qui n’impliquaient pas la sphère urinaire (problèmes dentaire, 
chirurgie mineure, vaccination etc.). Le consentement du propriétaire a été également requis.   
Pour cette étude, il a été choisi de ne pas s’intéresser aux chats présentant des urolithiases. En 
effet, cette maladie étant bien connue et sa pathogénie étant expliquée depuis longtemps, il a été 
préférable de se concentrer sur les deux entités moins connues des ABAU : la cystite idiopathique et 
les bouchons urétraux avec cristaux de struvite.  
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  Ainsi, trois lots ont été ainsi constitués, avec : 
- Un lot témoin : avec des chats mâles castrés sains âges de 1 à 7 ans. Ces derniers ne 
présentaient aucun symptôme, ni aucun antécédent de pathologie urinaire. Pour chaque 
chat de ce groupe des analyses sanguines et urinaires, des radiographies et échographies 
de l’appareil urinaire ont été réalisées et ont montré l’absence d’un trouble urinaire. Ces 
animaux ne devaient également pas présenter pas de maladie chronique. 
- Un lot composé de chats mâles stérilisés, âgés de 1 à 7 ans, présentant une cystite 
idiopathique.  
- Un lot composé de chats mâles stérilisés, âgés de 1 à 7 ans présentant un bouchon urétral. 
Pour les animaux des deux lots intéressant les chats malades, le diagnostic de certitude a été 
obtenu en suivant le déroulement d’un algorithme décisionnel établi en fonction des symptômes 
présentés par les animaux. Cet algorithme est présenté sur la figure 13.  
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Figure 13 : Arbre décisionnel pour l’inclusion des chats souffrants d’ABAU. 
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b. Critères d’exclusion : 
 
Les critères d’exclusion des chats candidats à cette étude ont été les suivants : 
 
- Animaux sous traitement pouvant interférer avec le diagnostic d’ABAU depuis plus de 
deux semaines. Les animaux recevant un traitement hormonal ou des médicaments 
interférant avec la pression artérielle, la production et/ou la composition des 
urines (traitement antimicrobien, médicaments modifiant la pression sanguine, la 
composition ou la production des urines, antihistaminiques, anti-inflammatoires, 
diurétiques, antidépresseurs, acidifiants urinaires, diurétiques, diéthylsulfoxide, 
cyclophosphamide) ont aussi été exclus. 
- Animaux présentant d’autres maladies urinaires (calculs du bas de l’appareil urinaire, 
infection, tumeur etc.). 
- Animaux présentant une maladie concomitante qui pouvait affecter l'analyse d’urine, 
comme les maladies rénales chroniques non liées à un calcul rénal, le diabète sucré, 
une atteinte hépatique ou encore une hyperthyroïdie. 
- Animaux nourris avec un aliment diététique visant à dissoudre les bouchons avec 
cristaux de struvite, des compléments alimentaires ou des vitamines pendant les 
trente jours précédant le début de l’expérimentation.  
  
C. Données minimales à obtenir pour l'inclusion des cas et réalisation des prélèvements : 
 Afin d’obtenir le maximum d’information sur les animaux, de pouvoir les inclure ou non dans 
les différents lots créés précédemment (via les algorithmes décisionnels) et, in fine, de pouvoir 
interpréter au mieux les données issues des spectres RMN, une collecte la plus exhaustive possible des 
données sur les animaux a été réalisée. Elle a inclut : 
 
- Un questionnaire standardisé contenant les informations suivantes : 
o La race, l’âge, le sexe, le poids et le score corporel de l’animal.  
o Les antécédents médicaux de l’animal s’ils existaient. 
o Les conditions de logement et de vie :  
 Intérieur strict 
 Extérieur 
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 Intérieur / extérieur 
 Présence d’autres animaux dans le foyer 
 Présence d’enfants dans la famille 
 Modifications récentes de l’environnement de l’animal.  
o La présence de problèmes de comportement lorsqu’ils avaient été diagnostiqués, 
o Toutes les informations sur l’alimentation actuelle, avec le type d'alimentation (sèche 
ou semi humide), le nombre de repas par jour et le moment par rapport à l’analyse 
d’urine du dernier repas. 
- Un examen physique clinique complet, 
- Une prise de sang pour exclure d’autres maladies qui a permis de déterminer :  
o la formule sanguine, 
o la concentration plasmatique en albumine, en protéines totales, en globuline et le 
ratio albumine/globuline,  
o Les concentrations plasmatiques en ALAT, en ASAT, en bilirubine et en phosphatase 
alcaline. 
o Les concentrations plasmatiques en calcium total, en chlore, en phosphore, en 
potassium et en sodium.  
o Les concentrations plasmatiques en créatinine et en urée. 
o Les concentrations plasmatiques en glucose et en fructosamine. 
 
 La totalité des tubes a été identifiée avec des étiquettes fournies par le laboratoire et 
protégées avec papier collant 3M Scotch®. 
 
- Un prélèvement d’urine :  
Pour chaque animal, l’urine a été récoltée sur les animaux par cystocentèse pour éviter au 
maximum la contamination de l’urine par des facteurs externes. Les chats ont été placés en décubitus 
dorsal, la peau a été tondue et un lavage à la chlorhexidine effectué afin d’être en condition aseptique. 
La cystocentèse a été réalisée à l’aveugle ou écho-guidée par abord ventro-médial en condition stérile. 
Une aiguille de 23 G montée sur une seringue de 10 mL a été utilisée. Si une sédation a été réalisée au 
cours du prélèvement, le protocole d’anesthésie a été consigné sur la fiche de renseignement de 
l’animal. S’il y a eu présence de sang sur le site de ponction, cela a été noté dans la fiche de l’animal 
afin de pouvoir discriminer un sang d’origine vésicale ou sous cutané.  
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Une fois les échantillons prélevés, une analyse de routine a été effectuée directement à la clinique 
des vétérinaires participants, au maximum dans les 30 minutes après les prélèvements, avec : 
- Mesure de la densité urinaire à l’aide d’un réfractomètre, 
- Bandelette urinaire (pH, glucose, protéine, sang, bilirubine, pyurie), 
- Examen microscopique des sédiments urinaires (cellules épithéliales (EPC), globules 
rouges (érythrocytes), globules blancs (WBC), cristaux, bactéries, cylindres), 
- Echantillons d'urine pour la culture bactérienne aérobie et calcul du 
ratio protéines/créatinine,Pour l’analyse métabolomique : au minimum 1 à 2 ml 
d’urines (tube sec) congelées à 20°C le plus rapidement possible, si possible en 2 aliquotes 
(2 tubes de 1 ml min.). Les tubes ont été identifiés avec les étiquettes protégées avec du 
papier collant 3M Scotch® 
 
- Examens d’imagerie : Radiographie et/ou échographie des voies urinaires. Cela a permis 
d’exclure les chats ayant des calculs dans les voies urinaires.  
D. Lots, prélèvement et conservation des échantillons  
La période de recensement des cas et de collecte des échantillons d’urine, a permis de 
constituer des lots grâce aux algorithmes décisionnels pour les animaux présentés dans les différentes 
cliniques choisies pour l’étude.   
 
Les différents lots de l’étude ont été constitués de la manière suivante : 
- Lot témoin avec 9 chats mâles stérilisés entre 1 et 7 ans, 
- Lot CIF avec 18 chats mâles stérilisés entre 1 et 7 ans, 
- Lot bouchons muqueux avec cristaux de struvite avec 6 chats mâles stérilisés entre 1 
et 7 ans. 
Cependant, il faut noter que, à la suite de problèmes de réfrigération lors du transport des échantillons, 
les conditions de conservation des échantillons d’urine n’ont pas été identiques. En effet, si certains 
échantillons sont restés congelés jusqu’à analyse, d’autres ont subi une décongélation temporaire 
avant analyse avec la porte du congélateur restée fermée et d’autres ont subi une décongélation 
temporaire avant analyse avec la porte du congélateur ouverte. 
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E. Traitement des échantillons 
Les échantillons ont été envoyés tous ensemble sous couvert de froid (carboglace) à l’ENVT 
puis ils ont été décongelés et homogénéisés. 500 µL d'urines ont été prélevés puis mélangés avec 200 
µL d'une solution tampon phosphate de pH = 7,0 contenant du propionate de triméthylsilyl (TMSP), 
utilisé comme référence interne. Cette solution tampon de TMSP a été préparée par dissolution de 
0,27 g de dihydrogénophosphate de potassium (KH2PO4), de 0,78 g d’hydrogénophosphate de sodium 
(Na2HPO4) ainsi que de 0,080 g de TMSP, dans 100 mL d'eau deutérée (D2O).  
Les tubes contenant le mélange ont été centrifugés pendant 10 minutes à 8000 tours/min puis 
600 µL de surnageant a été mis dans des tubes de 5 mm de diamètre pour spectromètre RMN. 
Les analyses ont été réalisées à une température de 300 K avec un spectromètre Bruker Avance 
DRX 600 (Bruker, Karlsruhe, Allemagne) opérant à une fréquence de résonance du proton de 600,13 
MHz et équipé d’une sonde cryogénique triple noyau 1H - 13C - 15N. 
La séquence CPMG (Carr-Purcell-Meiboom-Gill) a été utilisée pour obtenir les spectres RMN.  
Des intégrations relatives ont été réalisées avec le logiciel Amix (Analysis of MIXtures, version 
31, Bruker, Analytische Messtechnik, Rheinstetter, Allemagne) sur des intervalles de 0,04 ppm. La 
région de déplacement chimique 4,5 à 6,5 ppm a été ramenée à zéro pour supprimer l’effet de 
résonance de l’eau et les effets de relaxation croisée du signal de l’urée avec des protons du solvant. 
La matrice obtenue pour les analyses statistiques a comporté 751 colonnes correspondant aux 
751 intégrations relatives réalisées sur 751 portions (ou bucket) de 0,01 ppm, et chaque colonne a été 
utilisée comme variable. 
  
F. Analyses statistiques 
Les données de la RMN une fois obtenues, des analyses statistiques multidimensionnelles ont 
été effectuées avec les logiciels SAS® (SAS Institute Inc, Cary, NC, USA) et Splus 2000® avec les 
bibliothèques de fonction Mass et Multidim.  
Une analyse en composante principale (ACP) a d’abord été réalisée sous Splus 2000® pour 
observer la dispersion des individus et voir si certaines tendances au regroupement apparaissaient 
parmi les échantillons. Ensuite, des analyses multivariées supervisées ont été effectuées, toujours avec 
Splus 2000®. La méthode de régression des Moindres Carrés Partiels associé à une Analyse 
Discriminante (PLS-DA) a été utilisée sur les trois lots établis, afin de mettre en avant les variables 
importantes (VIP) et valider le modèle statistique. Puis, un filtrage des données via la méthode 
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d’orthogonal signal filtering (OSC) a été utilisé pour supprimer certaines variations biologiques. Enfin, 
un test de Kruskal-Wallis a été réalisé pour tester la significativité des variables importantes dans la 
modélisation PLS-DA afin de déterminer les variables discriminant les groupes. 
 
VI. Résultats  
 
Sur les 36 échantillons urinaires initialement obtenus pour l’étude, seuls 33 ont pu être traités et 
utilisés. En effet, 3 échantillons ont été rejetés car un échantillon contenait du sang, un échantillon 
s’est vidé au cours du transport et un dernier échantillon a été rejeté, car le chat en question avait un 
calcul rénal. Cela ne correspondant donc pas aux différents groupes recrutés pour l’étude. 
A. Analyse des groupes deux par deux : 
a. Comparaison groupe contrôle / groupe CIF 
L’exploitation des données brutes via les analyses statistiques n’a pas permis de créer un 
modèle valide. Sur les 751 buckets comparés entre les deux groupes, 76 d’entre eux présentaient une 
VIP > 0,8 et étaient significativement différents. Il existe donc 76 paramètres discriminants entre les 
deux groupes.  
Pour tenter d’obtenir un modèle robuste, un filtrage des données via la méthode d’Orthogonal 
Signal Filtering (OSC) a été réalisé, ce qui a eu pour effet de supprimer une part de variabilité 
biologique. Cela a permis de supprimer 56% de variabilité non liée à la maladie étudiée.  
Cela a permis d’obtenir un modèle avec deux variables latentes, 𝑅2= 99,7% de la variabilité 
expliquée et un 𝑄2= 0,962 (Figure 14).  
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Figure 14 : Modèle à deux variables latentes entre le groupe témoin et le groupe CIF. 
 
 
La modélisation en fonction du 𝑄2et du 𝑅2 a permis d’obtenir un modèle robuste (Figure 15).  
 
Figure 15: Mise en évidence de la robustesse du modèle après filtrage OSC. 
 
 Pour chaque bucket discriminant, une comparaison entre les deux groupes a été effectuée et 
présentée sous la figure suivante (Figure 16). Dans cet exemple, le bucket 705, correspondant à la 
signalisation de l’indoxyl sulfate, est plus présent dans les urines des chats du groupe témoin 
comparativement aux urines des chats du groupe CIF.  
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Figure 16 : Comparaison pour le bucket 705, correspondant à la signalisation de l’indoxyl sulfate, de la différence de quantité 
d’indoxyl sulfate dans les urines entre les groupes Contrôle et cystite idiopathique féline.  
 
Ainsi, une comparaison a pu être effectuée entre les deux groupes en balayant le spectre RMN 
et en mettant en évidence les différents métabolites discriminants. Les résultats bruts sont présentés 
dans le tableau 8. Pour chaque métabolite identifié et présentant une différence significative entre les 
deux groupes, la longueur d’onde de son emplacement sur le spectre RMN a été  relevée ainsi que le 
sens de variation, à savoir si le métabolite est plus présent dans les urines du groupe témoin ou du 
groupe CIF.  
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Tableau 8: Mise en évidence des métabolites discriminants entre les groupes témoin et CIF. Avec TMAO : Trimethylamine-N-
oxyde. 
Métabolite Longueur d’onde Sens de variation 
Hippurate 9,85 ; 9,75 ; 8,45 ; 8,35 ; 6,55 ; 
6,45 ; 6,35 ; 6,25 ; 5,75 ; 5,65 ; 
5,55 ; 5,45 
Contrôle > CIF 
Indoxyl-sulfate 7,05 ; 6,95 ; 5,15 ; 5,05 ; 4,95 ; 
3,65 ; 2,85 ; 2,75 ; 2,65 ; 2,05 ; 
1,95 ; 1,85 
Contrôle > CIF 
Créatinine 0,55 ; 0,45 Contrôle > CIF 
Guanidinoacétate 7,95 Contrôle > CIF 
Carnitine 4,45 ; 4,25 ; 2,35 ; 2,25 Contrôle < CIF 
TMAO  2,85 Contrôle > CIF 
Méthylamine 6,15 Contrôle > CIF 
 
 
Ainsi, la comparaison des spectres RMN obtenus pour ces deux groupes a permis de dégager 
les tendances suivantes :  
- Les teneurs en créatinine, hippurate, guanidinoacétate, méthylamine, créatinine, 
TMAO et indoxyl-sulfate sont significativement plus élevées dans le groupe témoin 
comparativement au groupe CIF. 
- La teneur en carnitine est plus élevée dans le groupe CIF, comparativement au groupe 
contrôle.  
 
b. Comparaison groupe contrôle / groupe bouchon avec cristaux de struvite. 
 
L’exploitation des données brutes via les analyses statistiques n’a pas permis de créer un 
modèle valide. Pour ces deux groupes, sur les 751 buckets comparés entre les deux groupes, 16 d’entre 
eux ont présenté une VIP > 0,8 et étaient significativement différents. Il existe donc 16 paramètres 
discriminants entre les deux groupes.  
Pour tenter d’obtenir un modèle robuste, un filtrage des données a été réalisé via la méthode 
OSC, ce qui a permis de supprimer 55% de variabilité non liée à la pathologie étudiée.  
58 
 
Cela a permis d’obtenir un modèle avec une variable latente, 𝑅2= 98,8% de la variabilité 
expliquée et un 𝑄2= 0,955 (Figure 17).  
 
Figure 17: Modèle à une variable latente entre le groupe témoin et le groupe bouchon avec cristaux de struvite 
La modélisation en fonction du 𝑄2et du 𝑅2 a permis d’obtenir un modèle robuste (Figure 18).  
 
Figure 18 : Mise en évidence de la robustesse du modèle après filtrage OSC. 
 
De même que précédemment, une comparaison entre les deux groupes a pu être effectuée en 
balayant le spectre RMN et en mettant en évidence les différents métabolites discriminants. Les 
résultats bruts sont présentés dans le tableau 9.  Pour chaque métabolite identifié et présentant une 
différence significative, la longueur d’onde de son emplacement sur le spectre RMN a été relevé, ainsi 
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que le sens de variation entre les deux groupes étudiés, à savoir si le métabolite est plus présent dans 
les urines du groupe témoin ou du groupe bouchon avec cristaux de struvite.  
Tableau 9 : Mise en évidence des métabolites discriminants entre les groupes témoin et bouchon avec cristaux de struvite. 
Avec TMAO : Trimethylamine-N-oxide. 
Métabolite Longueur d’onde Sens de variation 
Créatinine 0,65 ; 0,55 Contrôle > Bouchon avec 
cristaux de struvite 
Félinine 9,35 ; 8,75 ; 8,65 ; 8,55 ; 7,65 ; 
7,55 ; 3,45 ; 0,35 
Contrôle < Bouchon avec 
cristaux de struvite 
Guanidinoacétate 7,95 Contrôle > Bouchon avec 
cristaux de struvite 
TMAO 2,85 Contrôle > Bouchon avec 
cristaux de struvite 
Diméthylamine 7,35 Contrôle > Bouchon avec 
cristaux de struvite 
 
 
La comparaison des spectres RMN obtenus pour les différents groupes a permis de dégager 
plusieurs tendances :  
- Les teneurs en créatinine, guanidinoacétate, TMAO et diméthylamine sont 
significativement plus élevées dans le groupe témoin comparativement au groupe 
bouchon avec cristaux de struvite. 
- La teneur en félinine est plus élevée dans le groupe struvite, comparativement au 
groupe contrôle.  
 
c. Comparaison groupe CIF / groupe bouchon avec cristaux de struvite. 
 
L’exploitation des données brutes via les analyses statistiques n’a pas permis de créer un 
modèle valide. Sur les 751 buckets comparés, 45 d’entre eux ont présenté une VIP > 0,8 et étaient 
significativement différents. Il existe donc 45 paramètres discriminants entre les deux groupes.  
Pour tenter d’obtenir un modèle robuste, on a réalisé là aussi un filtrage des données via la 
méthode OSC, ce qui a permis de supprimer 56% de variabilité non liée à la pathologie étudiée.  
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Cela a permis d’obtenir un modèle avec une variable latente, 𝑅2= 99,7% de la variabilité 
expliquée et un 𝑄2= 0,938 (Figure 19).  
 
Figure 19 : Modèle à une variable latente entre le groupe CIF et le groupe bouchon avec cristaux de struvite 
 
La modélisation en fonction du 𝑄2et du 𝑅2 a permis d’obtenir un modèle robuste (Figure 20).  
 
Figure 20 : Mise en évidence de la robustesse du modèle après filtrage OSC. 
De même que précédemment, une comparaison entre les deux groupes a pu être effectuée en 
balayant le spectre RMN et en mettant en évidence les différents métabolites discriminants. Les 
résultats bruts sont présentés dans le tableau 10.  Pour chaque métabolite identifié et présentant une 
différence significative entre les deux groupes, la longueur d’onde de son emplacement sur le spectre 
RMN a été relevé ainsi que le sens de variation entre les deux groupes étudiés.  
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Tableau 10 : Mise en évidence des métabolites discriminants entre les groupes CIF  et bouchon avec cristaux de struvite. Avec 
TMAO : Trimethylamine-N-oxide. 
Métabolite Longueur d’onde Sens de variation  
Créatinine 0,55 ; 0,45 CIF < Bouchon avec cristaux de 
struvite 
Betaïne 9,05 ; 2,65 CIF < Bouchon avec cristaux de 
struvite 
Taurine 4,45 ; 2,85 CIF > Bouchon avec cristaux de 
struvite 
TMAO 2,75 CIF < Bouchon avec cristaux de 
struvite 
Carnitine  4,65 ; 4,55 ; 4,45 ; 4,35 ; 4,25 ; 
4,15 ; 2,35 ; 2,25 
CIF > Bouchon avec cristaux de 
struvite 
Créatine (mais signaux faible 
donc fiabilité mauvaise) 
9,15 ; 0,15 CIF < Bouchon avec cristaux de 
struvite 
 
 
Ainsi, la comparaison des spectres RMN obtenus pour les différents groupes a permis de 
dégager plusieurs tendances :  
- Les teneurs en créatinine, bétaïne, TMAO et créatine sont significativement plus 
élevées dans le groupe bouchon avec cristaux de struvite, comparativement au groupe 
CIF.  
- Les teneurs en carnitine et en taurine sont significativement plus élevées dans le 
groupe CIF, comparativement au groupe bouchon avec cristaux de struvite.  
B. Comparaison entre les trois groupes. 
L’exploitation des données brutes via les analyses statistiques n’a pas permis de créer un modèle 
valide. Sur les 751 buckets comparés, 46 d’entre eux ont présenté une VIP > 0,05 et sont 
significativement différents. Il existe donc 46 paramètres discriminants entre les trois groupes.  
Pour tenter d’obtenir un modèle robuste, on a réalisé un filtrage des données via la méthode 
OSC, ce qui a permis de supprimer 43% de variabilité non liée à la pathologie étudiée.  
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Le modèle obtenu a quatre variables latentes, un 𝑅2= 98,9% de la variabilité expliquée et un 
𝑄2= 0,914, ce qui valide le modèle (Figure 21).  
 
Figure 21 : Modèle à quatre variables latentes entre le groupe CIF, le groupe bouchon avec cristaux de struvite et le groupe 
témoin. 
 
La modélisation en fonction du 𝑄2et du 𝑅2 a permis d’obtenir un modèle robuste (Figure 22).  
 
 
Figure 22 : Mise en évidence de la robustesse du modèle après filtrage OSC. 
 
Une comparaison entre les trois groupes étudiés a été effectuée en balayant le spectre RMN 
et a mis en évidence les différents métabolites discriminants. Les résultats bruts sont présentés dans 
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le tableau 11.  Pour chaque métabolite identifié et présentant des différences significatives, la longueur 
d’onde de son emplacement sur le spectre RMN a été  relevé, ainsi que le sens de variation entre les 
trois groupes étudiés, à savoir si le métabolite est plus présent dans les urines du groupe témoin, du 
groupe CIF ou du groupe bouchon avec cristaux de struvite. 
 
Tableau 11 : Mise en évidence des métabolites discriminants entre les groupes contrôle, CIF  et bouchon avec cristaux de 
struvite. Avec TMAO : Trimethylamine-N-oxide. 
Métabolite Longueur d’onde Sens de variation 
Hippurate 9,85 ; 9,75 ; 8,45 ; 8,35 ; 
6,55 ; 6,45 ; 6,35 ; 5,65 ; 
5,55 ; 5,45 ; 
CIF < Contrôle 
Créatinine 0,55 ; 0,45 Contrôle > CIF et 
Bouchon avec cristaux de 
struvite > CIF 
TMAO 2,85 Contrôle > struvite 
Carnitine 4,65 ; 4,55 ; 4,45 ; 4,35 ; 2,35 CIF > contrôle 
CIF >Struvite 
 
 
La comparaison des spectres RMN obtenus pour ces trois groupes a permis là aussi de dégager 
plusieurs tendances :  
- La teneur en créatinine est significativement plus faible dans le groupe CIF 
comparativement aux groupes bouchon avec cristaux de struvite et témoin.  
- La teneur en hippurate est significativement plus faible dans le groupe CIF 
comparativement au groupe témoin.  
- La teneur en TMAO est significativement plus faible dans le groupe bouchon avec 
cristaux de struvite comparativement au groupe témoin. 
- La teneur en carnitine est significativement plus faible dans les groupes bouchon de 
struvite et témoin par rapport au groupe cystite.  
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VII. Discussion  
 
A. Critères d’inclusion : 
a. Restriction aux mâles stérilisés âgés d’un à sept ans 
Il a été choisi au cours de cette étude de ne sélectionner que des chats mâles castrés âgés d’un 
à sept ans. La principale raison est due au fait que les ABAU sont principalement observés chez les 
mâles castrés, par rapport au reste de la population. Il aurait été intéressant de réaliser aussi cette 
étude sur les femelles car certains métabolites comme la félinine notamment présentent un 
dimorphisme sexuel.  
Pour ce qui est de l’âge, il a été choisi de ne s’intéresser qu’à des chats âgés de 1 à 7 ans, car il 
s’agit de la fourchette d’âge dans laquelle la majeure partie des ABAU apparaissent. Là aussi, un 
recrutement supplémentaire incluant des chats n’entrant pas dans cette fourchette d’âge et atteints 
d’une de ces maladies aurait permis de mettre en évidence des différences sur la composition en 
métabolites des urines de chats d’âge différents. Cela aurait permis de savoir si l’âge jouait un rôle ou 
non dans l’excrétion urinaire de certains métabolites.  
b. Nombre de chats recrutés pour l’étude 
Si le nombre de chats recrutés dans le groupe CIF est conséquent (n=18), celui dans les groupes 
témoin (n=9) et bouchon urétraux (n=6) est plus faible. Malgré cela, nous avons obtenu des modèles 
statistiques robustes. Cependant, il aurait été intéressant de disposer de plus de cas pour ces deux 
groupes-là afin d’avoir des résultats encore plus précis.  
c. Difficultés diagnostiques 
Le principal problème rencontré au cours de cette étude a été le recrutement des chats 
appartenant aux différents lots. En effet, le diagnostic des deux maladies inclues dans cette étude 
repose sur un diagnostic d’exclusion pour la CIF et sur un diagnostic échographique et clinique pour 
les bouchons avec cristaux de struvite. Pour la CIF, le diagnostic de certitude implique d’exclure avc 
certitude toutes les autres pathologies présentes dans le diagnostic différentiel des ABAU, ce qui est 
long et complexe. Pour le diagnostic des bouchons avec cristaux de struvite, le diagnostic de certitude 
est permis grâce à l’imagerie et la visualisation du bouchon. Or, ces techniques sont très opérateur-
dépendant et nécessitent une expertise clinique importante. 
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Ainsi, au cours du recrutement des cas, des erreurs de recrutement et de diagnostic ont pu être 
réalisées par les praticiens et fausser certains des résultats.  
B. Condition de réfrigération des échantillons. 
Au cours de l’acheminent des échantillons d’urine depuis l’Espagne, les frigos contenant certains 
échantillons ont cessé de fonctionner. Les urines congelées à -20°C ont donc été durant un temps 
inconnu à une température supérieure.  
Malgré la robustesse des modèles statistiques établis au cours de l’étude, on peut se demander si 
un changement dans les conditions de transport et de conservation des échantillons pourrait être à 
l’origine d’une modification des résultats obtenus par une potentielle altération des métabolites 
contenus dans les urines.   
C. Influence des facteurs externes : 
Dans le cadre de l’étude, il existe de nombreux facteurs de variations, liés aux modes de vie et à 
l'environnement des animaux, qui ont été difficiles à maîtriser. 
Le régime alimentaire reste potentiellement le facteur de variation le plus important de notre 
étude. En effet, les chats qui ont été recrutés au cours de l’étude n’ont pas été sélectionnés selon leur 
alimentation. Ainsi on retrouve plusieurs types de croquettes et de pâtées, de gamme et de qualité 
différente, pour l’alimentation des différents chats.  Or, quand on connait l’importance de 
l’alimentation sur le type de calculs retrouvés lors d’urolithiases, on imagine bien que l’alimentation a 
une grande influence sur les maladies pouvant être observées dans le cadre des ABAU ou encore sur 
les métabolites que l’on peut retrouver dans les urines. Par exemple, le type d’alimentation influe 
grandement sur la concentration de taurine retrouvée dans les urines, de même pour la méthylamine, 
la diméthylamine, la TMAO, l’indoxyl-sulfate et la glutamine.  
Ainsi, selon le type d’alimentation, les valeurs de ces métabolites discriminants présents chez les 
urines des chats sont différentes, et ce peu importe la pathologie rencontrée. Une standardisation du 
mode alimentaire permettrait ainsi supprimer la variabilité liée à l’aliment et faire ressortir au mieux 
les différences entre les 3 groupes. Cela permettrait également, à l’avenir, de tester efficacement un 
aliment ayant des visées thérapeutiques pour diminuer le risque d’apparition de CIF ou de BU, à l’instar 
de ce que l’on peut retrouver aujourd’hui avec des gammes d’aliments visant à limiter la formation 
d’urolithiases dans le tractus urinaire.  
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Pour ce qui est du mode de vie des animaux recrutés pour l’étude, se pose également la question 
de l’influence du mode de vie intérieur ou extérieur. En effet, chez des chats vivant à l’extérieur, 
l’activité de marquage urinaire du territoire est beaucoup plus présente que chez leurs congénères 
vivant à l’intérieur. Cette activité de marquage étant fortement liée à la production de félinine, il 
semblerait que la différence du mode de vie de l’animal puisse influencer la production de ce 
métabolite. Une standardisation du recrutement permettrait d’éviter ce biais.  
D. Interprétation des résultats.  
Il a été montré au cours de ce travail que la teneur en félinine dans les urines était plus importante 
dans le groupe bouchon avec cristaux de struvite comparativement au groupe témoin. Se pose ainsi la 
question de savoir si c’est cette teneur en félinine qui est responsable de l’apparition et de la formation 
de ces bouchons ou si au contraire c’est la présence de ces bouchons qui entraine une augmentation 
de la quantité de félinine dans les urines. De plus, on peut se poser la question de l’influence du sexe 
sur la présence de bouchons de struvite. En effet il a été montré qu’il y avait plus de félinine dans 
l’urine des chats mâles (entier et castrés) par rapport aux chats femelles (Hendriks et al., 1995). Or 
étiologiquement il a été montré que les bouchons avec cristaux de struvite touchaient principalement 
les mâles (entiers et castrés) comparativement aux femelles (entières et stérilisées). Si des causes 
anatomiques, avec notamment un diamètre urétral plus petit chez les mâles que chez les femelles, 
sont avancées, on peut se poser la question de l’influence de la félinine sur la prévalence des bouchons 
avec cristaux de struvite chez les chats mâles (Osborne et al., 1996). En effet, la félinine pourrait avoir 
un rôle dans l’agrégation des différents composés des bouchons urétraux, facilitant ainsi leur 
formation. Les chats mâles synthétisant plus de félinine que les femelles, pour des raisons 
comportementales, avec le marquage du territoire notamment où la félinine joue un rôle clé, seraient 
des candidats prédisposés à ce type de pathologie. Il serait intéressant à l’avenir de voir si il existe des 
modifications de la concentration de félinine dans les urines en faisant varier des facteurs externes tels 
que l’alimentation ou les conditions de vie de l’animal (stress, mode de vie en intérieur ou en 
extérieur). 
Il a été montré que la carnitine quant à elle était un métabolite qui était significativement plus 
présent dans les urines des chats atteints de CIF comparativement aux groupes bouchons avec cristaux 
de struvite et au groupe contrôle. Ce métabolite important intervenant dans le métabolisme de la 
mitochondrie est donc synthétisé et éliminé par voie urinaire en quantité plus importante chez les 
chats souffrant de CIF. On peut ainsi se demander si cette synthèse et excrétion en excès pourrait faire 
partie des causes entrainant les signes cliniques associés à la CIF. Cependant, si des troubles en cas de 
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carence en carnitine ont été décrits chez plusieurs espèces dont l’homme, le chien et le chat, des 
troubles dus à un excès de carnitine n’ont quant à eux pas été signalés. On peut alors se demander si 
la présence de carnitine en excès ne serait pas due à un excès de métabolisme mitochondrial chez les 
chats atteints de CIF ce qui pourrait entrainer potentiellement les signes cliniques de la CIF.  
De plus, la carnitine est synthétisée à partir d’acides aminés provenant directement de 
l’alimentation, ainsi on peut se demander si des apports trop élevés en certains acides aminés dans 
l’alimentation ne pourraient pas influencer la teneur en carnitine retrouvée dans les urines. Pour être 
plus précis sur la teneur réelle en carnitine dans les urines des chats, il faudrait donner une 
alimentation unique dont la teneur en carnitine est connue avant de reconduire la même expérience, 
afin de voir si on retrouve les mêmes tendances que dans notre travail.  
 Enfin, il a été montré que la quantité dans les urines de certains métabolites tels que 
l’hippurate, la créatinine, le TMAO était plus importante chez les chats sains comparativement aux 
groupes CIF et BU. Ces trois métabolites correspondent à des déchets du métabolisme et il est donc 
surprenant d’en retrouver plus dans les urines des chats sains comparativement à ceux développant 
une maladie. Ces trois métabolites sont des marqueurs de la fonction rénale (créatinine) et hépatique 
(hippurate et TMAO) et sont retrouvés dans des quantités anormales dans les urines en cas de 
pathologie rénale ou hépatique. Or quand bien même les maladies ciblées dans notre étude n’ont pas 
de répercussion sur la fonction hépatique, certains chats ayant subis des états sub-obstructifs 
pourraient être susceptibles d’avoir des valeurs augmentées en créatininurie comparativement aux 
chats témoins, ce qui n’est pas le cas. On explique ainsi difficilement la présence  plus importante de 
ces métabolites chez les chats sains. Une standardisation des protocoles avec moins de variation dans 
les paramètres extérieurs permettrait peut-être d’expliquer ou d’infirmer cette tendance.  
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VIII. Conclusion  
 
 
La métabolomique est une science permettant d’étudier la composition en métabolites de 
différents tissus ou fluides biologiques. Elle met à profit l’utilisation de la spectroscopie par résonnance 
magnétique nucléaire (RMN) pour établir précisément cette composition.  
Dans le cadre de notre étude, nous avons utilisé cette approche pour étudier la composition en 
métabolites des urines de chats atteints d’affection du bas appareil urinaire (ABAU) dont la 
pathogénicité n’est à ce jour pas clairement établie : la cystite idiopathique féline et les bouchons 
urétraux. Les échantillons urinaires de ces chats ont été comparés avec des échantillons urinaires de 
chats sains. 
Après traitement statistique des données, il a été avéré pour de nombreux métabolites que des 
différences significatives existaient entre les différents groupes. En effet, il a été montré à partir de 
l’analyse par spectroscopie RMN du proton de 33 échantillons urinaires de chats mâles castrés âgés de 
1 à 7 ans, que la félinine (un métabolite spécifique des félidés), la carnitine, la taurine, la TMAO, 
l’hippurate et la créatinine étaient retrouvées en quantité significativement différentes entre les 3 
groupes de l’étude. 
Si les résultats de cette étude sont à nuancer avec la prise en compte de nombreux facteurs de 
variation constatés dans cette étude tels que la race, le sexe, l’environnement, l’alimentation et le 
stress, cette étude marque un premier pas dans l’étude de maladies touchant le chat domestique via 
le prisme de la métabolomique. En effet, en affinant les paramètres de sélection des individus et en 
réduisant le nombre de paramètres internes ou externes variant entre chaque analyse, on pourrait par 
la suite obtenir un profil métabolomique type pour les chats atteints de CIF ou de BU. Cela permettrait 
de faciliter la compréhension des phénomènes pathologiques mis en jeu et permettre aux praticiens 
vétérinaires de simplifier le diagnostic différentiel de ces affections.  
Le premier facteur de variation à uniformiser sera d’ailleurs l’alimentation car vraisemblablement 
à l’origine du plus grand nombre de biais du fait de son influence sur les concentrations urinaires de 
nombreux métabolites discriminent mis en évidence au cours de cette étude.  
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TITRE : Etude métabolomique des urines de chat présentant des bouchons urétraux et des cystites idiopathiques.  
RESUME : La métabolomique est une méthode permettant d’étudier la composition en métabolites de certains 
tissus ou fluides biologiques. Cette approche a été mise en œuvre dans ce travail pour comprendre les 
caractéristiques des urines de chats sujets à certaines maladies du bas appareil urinaire félin dont la 
pathogénicité n’est pas clairement établie, dont la cystite idiopathique féline (CIF) et les bouchons urétraux (BU). 
Les urines de 33 chats ont été analysées en RMN du proton. Après traitement statistique des données obtenues, 
il a été montré qu’il existait des différences significatives en matière de composition métabolique des urines des 
chats atteints de cystite idiopathique féline (CIF) et de bouchons urétraux (BU), et comparativement aux chats 
sains. Parmi les métabolites permettant de discriminer les trois groupes, la carnitine est plus présente chez les 
chats atteints de CIF comparativement aux deux autres groupes, on retrouve plus de taurine dans les urines des 
chats CIF comparativement au groupe BU, la félinine est plus présente dans le groupe BU comparativement au 
groupe témoin. Enfin, l’hippurate, la créatinine ou l’oxyde de triméthylamine trimethyloxye sont présents en plus 
grandes quantités dans les urines du groupe témoin comparativement aux groupes CIF et BU. 
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ENGLISH TITLE : Metabolomic study of cat’s urine with lower urinary tract symptoms : feline idiopathic cystitis 
and urethral plug. 
 
ABSTRACT : Metabolomics is the study of metabolites composition in certain tissues or biologic fluids. This 
approach was used in this work to understand the characteristics of the urine of cats prone to lower urinary 
tract syndromes whose pathogenicity cannot be clearly established such as feline idiopathic cystitis (FIC) and 
urethral plug (UP). The urines of 33 cats were analyzed using nuclear magnetic resonance. Statistical analysis 
showed significant differences between the FIC group, the UP group and the healthy control group. Felinine is 
more present in UP group and carnitine is more present in FIC group compared to the two other groups. 
Taurine is more present in the FIC group compared to the UP group. On the other hand, there are higher levels 
of hippurate, creatinine and trimethylamine oxide in the control group than in the FIC and UP groups.    
 
KEY-WORDS : metabolomic, nuclear magnetic resonance, urine, cat, feline idiopathic cystitis, urethral plug, 
felinine, carnitine, taurine, hippurate, creatinine, trimethylamine oxide.  
